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УДК 616.127-005.8
ВЛИЯНИЕ МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА НА ЛОКАЛЬНУЮ 

СОКРАТИМОСТЬ МИОКАРДА ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА У ПАЦИЕНТОВ 
С ОСТРЫМ ИНФАРКТОМ МИОКАРДА С ПОДЪЕМОМ СЕГМЕНТА ST

1Абдельлатиф А.М., 1Соловьева А.В., 1Ракита Д.Р., 2Шишова Т.А., 
2Шувалова Ю.А., 2Каминный А.И.

1ГБОУ ВПО «Рязанская государственная медицинская академия 
имени акад. И.П. Павлова» МЗ РФ, г. Рязань;

ГБУ РО РОКД;
2ФГБУ «Российский кардиологический научно-производственный комплекс» МЗ РФ, 
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Целью исследования являлась оценка влияния МС на локальную сократимость миокарда и тяжесть 
поражения миокарда у пациентов с ОИМПST с использованием показателя ИНЛСМ и уровня кардиоспе-
цифических ферментов. Из 112 больных (67,8 %), включенных в исследование, у 76 пациентов (40 женщин 
и 36 мужчин) был выявлен МС. Фракция выброса левого желудочка у пациентов группы МС была достовер-
но ниже по сравнению с пациентами группы контроля, при этом пациенты группы МС имели больший раз-
мер ИМ, что определено пиковыми уровнями КФК и КФК-MБ а также по ИНЛСМ. Таким образом, резуль-
таты исследования продемонстрировали, что наличие МС ассоциировано с более выраженным нарушением 
сократимости миокарда у пациентов с ИМПST, и подчеркивали необходимость проведения дальнейших ис-
следований, направленных на оптимизацию лечения такой категории пациентов.

Ключевые слова: метаболический синдром, Инфаркт миокарда, Индекс нарушения локальной сократимости 
миокарда

EFFECT OF METABOLIC SYNDROME ON LEFT VENTRICULAR WALL MOTION 
IN PATIENTS WITH ST SEGMENT ELEVATION MYOCARDIAL INFARCTION

1Аbdellatif А.M., 1Solovyova А.V., 1Rakita D.R., 2Shishova T.A., 
2Shuvalova Y.А., 2Кaminnyу А.I. 

1 State Medical University Russian I.P. Pavlov, Ryazan;
2Russian Cardiology Research and Production Complex Health Ministry 

of Russian Federation. e-mail: hertzmann78@yandex.ru 

The aim of our study was to determine the prevalence of metabolic syndrome in patients with ST segment 
elevation myocardial infarction and determine its effect on the size of myocardial infarction as estimated by cardiac 
enzymes and wall motion score index (WMSI) in this group of patients. Among 112 patients that were included in 
the study, 76 patients (67,8 %): 40 women and 36 men had metabolic syndrome. Patients with MetS were more likely 
to be females. Ejection fraction was lower in patients with MetS and they had a larger infarct size as determined 
by peak CK and CK-MB and WMSI. Results of the study demonstrated the signifi cant negative effect of metabolic 
syndrome on left ventricular wall motion in patients with ST segment elevation myocardial infarction, and highlight 
the need for further studies aiming for optimizing the management of this group of patients.

Keywords: Metabolic syndrome, Myocardial infarction, Wall motion score index

Метаболический синдром (МС) явля-
ется фактором риска развития ишемиче-
ской болезни сердца [8, 15]. У пациентов 
с острым коронарным синдромом его рас-
пространенность в большинстве исследо-
ваний, которые проводились в Северной 
Америке, Европе, Японии и Австралии 
и включали небольшое количество паци-
ентов (107–633 пациентов), составляла от 
20,8 до 79 % [2, 3, 4, 5, 6, 8, 9, 10, 11, 15, 
16, 18, 20]. Наличие МС осложняет течение 
острого коронарного синдрома, и возмож-
ной причиной этого может быть увеличе-
ние зоны повреждения миокарда у пациен-
тов с МС. Результаты проведенных ранее 
исследований, направленных на изучение 
данной проблемы, носят весьма противоре-

чивый характер, при этом указанные иссле-
дования имели те или иные ограничения [5, 
17, 18, 19, 20]. В связи с этим для уточнения 
влияния МС на размер повреждения мио-
карда при ОКС было запланировано данное 
исследование, в котором был учтен опыт 
проведенных ранее работ.

Цель исследования – оценить влияние 
МС на локальную сократимость миокарда 
и тяжесть поражения миокарда у пациентов 
с ОИМПST с использованием показателя 
ИНЛСМ и уровня кардиоспецифических 
ферментов. 

Материалы и методы исследования
В исследование последовательно включались 

пациенты с ОИМПST, поступившие в отделение 
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неотложной кардиологии с БРИТ ГБУ РО ОКБ с ян-
варя по июль 2011 года. Пациенты были разделены на 
две группы в зависимости от наличия или отсутствия 
МС, диагностированного во время госпитализации. 

ОИМПST диагностировался на основании обще-
принятых критериев – типичное повышение и сни-
жение в динамике маркеров повреждения миокарда 
(тропонин, креатинфосфокиназа (КФК), КФК-МБ) 
с наличием хотя бы одного из следующих признаков:

● типичный болевой синдром;
● новый зубец Q на электрокардиограмме (ЭКГ);
● подъем сегмента ST на ЭКГ ишемического ха-

рактера;
● впервые выявленная полная блокада левой 

ножки пучка Гиса на ЭКГ.
MC был определен согласно Рекомендациям экс-

пертов Всероссийского научного общества кардиоло-
гов (2009 г.), где:

● наличие абдоминального ожирения (АО): 
окружность талии (ОТ) более 80 см у женщин и бо-
лее 94 см у мужчин (основной признак) ‒ плюс лю-
бые два из следующих критериев: 

■ артериальная гипертония (АГ) 
(АД ≥ 130/85 мм рт. ст.); 

■ повышение уровня триглицеридов (↑ТГ) 
(≥ 1,7 ммоль/л); 

■ снижение уровня ХС ЛПВП (↓ЛПВП)
(< 1,0 ммоль/л у мужчин; < 1,2 ммоль/л у женщин); 

■ повышение уровня ХС ЛПНП 
(↑ЛПНП) > 3,0 ммоль/л;

■ нарушение углеводного обмена (НУО): гипер-
гли кемия натощак (глюкоза в плазме крови нато-
щак ≥ 6,1 ммоль/л); нарушение толерантности к глю-
козе (глюкоза в плазме крови через 2 часа после 
нагрузки глюкозой в пределах ≥ 7,8 и ≤ 11,1 ммоль/л) ‒ 
являются обязательными для постановки диагноза [1].

Из исследования исключили пациентов с хрони-
ческими заболеваниями печени или почек, острыми 
инфекциями или хирургическими вмешательствами 
в течение последних 2 месяцев. 

Всем пациентам кроме физикального исследо-
вания проводилось антропометрическое исследова-
ние – расчет индекса массы тела (ИМТ) по формуле 
Кетле, измерение окружности талии (ОТ).

Лабораторные методы исследования включали 
определение глюкозы капиллярной крови натощак, 
липидного спектра крови – общего холестерина 
(ОХС), холестерина липопротеидов высокой плотно-
сти (ХС ЛПВП), холестерина липопротеидов низкой 
плотности (ХС ЛПНП), триглицеридов (ТГ), а так-
же пикового уровеня креатинфосфокиназы (КФК) 
и креатинфосфокиназы-МБ (KФК-MБ). 

Инструментальное исследование включало ре-
гистрацию ЭКГ в 12 отведениях, ЭхоКГ проводилась 
трансторакальным доступом ультразвуковым ска-
нером Sequoia 512 (Siemens) в дуплексном режиме 
с использованием двухмерного режима и тканевой 
гармоникой, М-режима и доплерографии. Оценивали 
конечный диастолический размер (КДР), конечный 
систолический размер (КСР), толщину межжелудоч-
ковой перегородки (МЖП), задней стенки левого же-
лудочка (ЗСЛЖ), фракцию выброса левого желудочка 
(ФВ) и рассчитывали индекс нарушения локальной 
сократимости миокарда путем сложения баллов для 
каждого сегмента и последующим делением на число 
визуализированных сегментов (ИНЛСМ). 

Все пациенты получали лечение в соответствии 
со стандартами медицинской помощи. У всех пациен-

тов было взято информированное согласие на участие 
в исследовании. Конфликта интересов, связанного 
с данной рукописью, не было. 

Статистический анализ данных осуществля-
ли при помощи пакета Statistica (Statsoft Inc. вер-
сия 10.0). Определяли среднее арифметическое (М), 
ошибку среднего арифметического (m), коэффици-
ент корреляции Cпирмена (r). Критический уровень 
значимости (р) при проверке статистических гипотез 
принимали равным 0,05.

Результаты исследования 
и их обсуждение

В исследование было включено 112 па-
циентов: 42,9 % – мужчины, 57,1 % ‒ жен-
щины. Полученные в ходе исследования 
результаты вполне согласуются с имеющи-
мися литературными данными о высокой 
частоте встречаемости МС у пациентов 
с ОИМ [3–15]. Так, из 112 пациентов, пе-
ренесших ОИМ, у 76 пациентов был вы-
явлен МС. В группе МС было 40 женщин 
и 36 мужчин, при этом женщины в группе 
МС преобладали по сравнению с груп-
пой контроля (52,6 % против 22,2 % при 
p = 0,053). Группы были сопоставимы по 
возрасту, наличию артериальной гипертен-
зии и локализации ИМ. 

Основная характеристика пациентов 
представлена в таблице. 

В данном исследовании мы отметили, 
что фракция выброса левого желудочка у па-
циентов группы МС была достоверно ниже 
по сравнению с пациентами группы контро-
ля (50,65 ± 6,1 %, против 53,3 ± 6,05 % при 
p = 0,03) и это сопровождалось увеличени-
ем ИНЛСМ в группе МС, который составил 
0,92 ± 0,55, против 0,64 ± 0,37 в группе контро-
ля (p = 0,002). Это свидетельствует о большем 
объеме поражения миокарда и, следовательно, 
о большем размере инфаркта миокарда. 

Вопрос о влиянии МС на размер ИМ 
изучался в нескольких исследованиях. Так, 
в работе Yazici и соавт. [19] было выявлено 
снижение глобальной систолической функ-
ции миокарда у пациентов с МС и ОИМ 
при использовании тканевой миокардиаль-
ной допплер-эхокардиографии, в то же вре-
мя не было выявлено статистически значи-
мых различий во фракции выброса левого 
желудочка, а также ИНЛСМ в группе МС 
по сравнению с группой контроля. Опре-
деленным ограничением этой работы было 
то, что в ней не представлены результаты 
КФК-MБ, которые могли бы внести опре-
деленную ясность в полученные данные. 
Именно поэтому наряду с определением 
ФВ и ИНЛСМ в нашем исследовании были 
определены пиковые уровни КФК и КФК-
MБ, которые продемонстрировали более 
высокие значения в группе с МС, по срав-
нению с контрольной группой (рисунок). 
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Характеристика пациентов

Характеристики
Пациенты с МС 

(n = 76) абс. количество
(% пациентов)

Пациенты без МС 
(n = 36) абс. количество 

(% пациентов)
р

Клиническая характеристика
Средний возраст, лет 64,9 ± 9,4 62,5 ± 11,1 0,23
Женщины 40 (52,6 %) 8 (22,2 %) 0,053
ИМТ, кг/м² 30,3 ± 4,9 25,7 ± 4,46  < 0,0001
Окружность талии (ОТ), см 105,9 ± 10,56 91,1 ± 14,19  < 0,0001

Факторы риска
Абдоминальное ожирение (АО) 76 (100 %) 11 (30,55 %) 0,0013
Артериальная гипертензия (АГ) 75 (98,7 %) 31 (86,1 %) 0,66
Нарушения углеводного обмена (НУО) 39 (34,8 %) 9 (25 %) 0,027
 ↑ ХСЛПНП 56 (73,68 %) 12 (33,33 %) 0,037
↓ХСЛПВП 59 (77,3 %) 9 (25 %) 0,004
↑ ТГ 62 (81,6 %) 12 (33,3 %) 0,016
ФВ, % 50,65 ± 6,1 53,3 ± 6,05 0,03
ИНЛСМ 0,92 ± 0,55 0,64 ± 0,37 0,002

Уровни КФК и КФК-МБ в обеих группах пациентов

Данные нашей работы согласуются 
с результатами работы Clavijo и соавт [5], 
которые также сообщили об увеличении 
размера инфаркта у 405 пациентов с МС 
и ОИМ, основываясь на более высоком пи-
ковом уровне КФК-МБ. Следует отметить, 
что в этом исследовании высокий пиковый 
уровень КФК-МБ коррелировал с досто-
верно более высоким уровнем тропони-
на у больных с МС по сравнению с груп-
пой контроля, и этот факт дает основание 
для полноценного использования уровня 
КФК-МБ в оценке объема повреждения ми-
окарда при остром коронарном синдроме. 
Обращает на себя внимание то, что, в ука-
занной работе ФВЛЖ в группе с МС и кон-
трольной группе не различалась, что веро-
ятно, объясняется тем, что всем больным 
проводилась реваскуляризация миокарда 
с помощью чрезкожной транслюминальной 
коронарной ангиопластики, при этом пока-

затель ИНЛСМ не определялся и корректно 
сопоставить данные по показателям нару-
шения сократимости миокарда с результата-
ми нашего исследования не представляется 
возможным. Тем не менее результаты наше-
го исследования свидетельствуют о более 
тяжелом поражении миокарда у больных 
с ОИМПST при наличии МС с нарушением 
его сократительной функции на основании 
снижения ФВ и повышении ИНЛСМ в со-
четании с повышением пикового уровня 
КФК-MБ. Следует отметить, что снижение 
насосной функции сердца (в частности сни-
жение ФВ) у больных с ОИМПST ассоци-
ировано с повышением риска летальности 
и повышением частоты развития сердечно-
сосудистых осложнений в краткосрочном 
и отдаленном периодах [12]. Именно поэто-
му важным аспектом нашей работы явля-
ется указание на то, что МС ассоциирован 
со снижением ФВ и повышением ИНЛСМ 
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и в дальнейшем может быть рассмотрен как 
риск-фактор развития сердечно-сосудистых 
осложнений у больных с ОИМПST.

Выводы 
Таким образом, в результате исследова-

ний было показано, что ОИМПST при МС 
характеризуется более высоким индексом 
нарушения локальной сократимости мио-
карда в сочетании со снижением фракции 
выброса ЛЖ и повышенным уровнем фер-
ментов некроза миокарда по сравнению 
с пациентами без МС, что свидетельству-
ет о большем объеме поражения миокар-
да. Полученные результаты подтверждают 
важность проблемы МС при ОИМ и необ-
ходимости проведения дальнейших иссле-
дований, направленных на оптимизацию 
лечения такой категории больных. 
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УДК 616
ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ ПРИМЕНЕНИЯ АНТИОКСИДАНТОВ 

ПРИ ЛЕЧЕНИИ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ СТОПЫ
1Байрамкулов Э.Д., 1Воротников А.А., 2Мозеров С.А.

1ГБОУ ВПО «Ставропольская государственная медицинская академия», 
Ставрополь, e-mail: Enver-V@list.ru;

2Обнинский институт атомной энергетики – филиал Национального исследовательского 
ядерного университета «МИФИ», Обнинск, e-mail: s.a.mozerov@list.ru

Работа выполнена на биопсийном материале мягких тканей стопы 86 больных с синдромом диабети-
ческой стопы. Биопсии взяты до лечения и после лечения с применением антиоксиданта мексидола. Для ги-
стологического исследования брали кусочки из очага поражения и окружающих мягких тканей. Среди боль-
ных преобладали женщины (55 %) в возрасте от 40 до 80 лет. При гистологическом исследовании биоптата 
мягких тканей стопы выявлены некротические изменения в эпидермисе и дерме, признаки ценкеровского 
и дискоидного некрозов поперечно-полосатой мышечной ткани. Для ценкеровского некроза характерны ва-
куолизация, набухание и гомогенизация мышечного волокна, отсутствие ядер и поперечной исчерченности, 
исчезновение гликогена из мышц, выраженная перифокальная воспалительная реакция. При дискоидном 
некрозе мышечное волокно бледно окрашивается эозином, ядро исчезает, происходит резкое усиление по-
перечной исчерченности, распад волокна на отдельные гомогенные диски. В периферической крови выявлен 
выраженный лейкоцитоз, количество нейтрофильных лейкоцитов достигало 24∙109/л со сдвигом влево. Ско-
рость оседания эритроцитов (СОЭ) увеличилась до 40 мм/ч. После применения мексидола через 3 недели 
отмечается уменьшение глубины некроза, сохранение гликогена в мышцах, купирование отека и сосудистых 
нарушений, снижение интенсивности воспалительной реакции. В биоптатах мышц рядом с поврежденными 
волокнами определяются регенерирующие волокна. В участках регенерации поперечно-полосатой мышеч-
ной ткани отмечается увеличение числа ядер, миелобласты вытягиваются, в саркоплазме происходит диффе-
ренциация миофибрилл. Происходит нормализация показателей периферической крови больного.

Ключевые слова: сахарный диабет, диабетическая стопа, трофическая язва, антиоксиданты, мексидол

ASSESSMENT OF THE EFFECTIVENESS OF ANTIOXIDANTS 
IN THE TREATMENT OF DIABETIC FOOT

1Bayramkulov E.D., 1Vorotnikov A.A., 2Moserov S.A.
1SBEI HPE «Stavropol State Medical Academy», Stavropol, e-mail: Enver-V@list.ru;

2Obninsk institute of nuclear power ‒ branch of National research nuclear university «MIFI», 
Obninsk, e-mail: s.a.mozerov@list.ru

The study involved biopsy of soft tissue of the foot 86 patients with diabetic foot syndrome. Biopsies were 
taken before treatment and after treatment with the antioxidant mexidol. For histological examination took slices of 
the lesion and the surrounding soft tissues. Among the patients were women (55 %), aged 40 to 80 years. Histological 
examination of biopsy of soft tissue of the foot revealed necrotic changes in the epidermis and dermis, and signs 
tsepkerovsky and discoid necrosis of striated muscle tissue. For Zenker necrosis characterized by vacuolization, 
swelling and homogenization of the muscle fi ber, lack nuclei and cross-striations, the disappearance of glycogen 
from the muscles, severe perifocal infl ammatory reaction. When a muscle fi ber necrosis discoid pale colored eosin 
nucleus disappears, there is a sharp increase in cross-striations, the disintegration into separate homogeneous fi ber 
discs. In peripheral blood revealed a marked leukocytosis, the number of neutrophils reached 24∙109 /l with a left 
shift. Erythrocyte sedimentation rate (ESR) was increased to 40 mm/hour. After applying mexidol 3 weeks marked 
decrease in the depth of necrosis, preservation of glycogen in the muscles, relief of edema and vascular disorders, 
reducing the intensity of the infl ammatory response. In biopsies of muscles near the damaged fi bers are determined 
by the regenerating fi bers. In the areas of regeneration of striated muscle tissue is marked increase in the number 
of cores, myeloblasts are drawn in the sarcoplasm of the differentiation of myofi brils. The normalization of the 
peripheral blood of the patient.

Keywords: diabetes, diabetic foot, trophic ulcer, anti-oxidants, meksidol

Сахарный диабет – это хроническое за-
болевание, характеризующееся абсолют-
ной или относительной недостаточностью 
в организме гормона поджелудочной же-
лезы – инсулина. При сахарном диабете 
происходит нарушение всех видов обмена 
и в первую очередь углеводного обмена. 
Хроническая гипергликемия при диабете 
сопровождается повреждением и наруше-
нием функции многих органов: глаз, почек, 

нервной системы, сердца и кровеносных 
сосудов. Одним из серьезных осложнений 
сахарного диабета является синдром диабе-
тической стопы. Исследовательская группа 
ВОЗ (1987) определяет понятие «Синдром 
диабетической стопы» как самостоятель-
ное осложнение сахарного диабета; т.е. 
как «комплекс анатомо-функциональных 
изменений стопы, связанный с диабетиче-
ской нейропатией, микро- и/или макроан-
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гиопатией, на фоне которых развиваются 
тяжелые гнойно-некротические процессы»
[6; 7; 9; 10; 14].

Частота диабетических осложнений сто-
пы в настоящее время возрастает, что обу-
словлено ростом заболеваемости сахарным 
диабетом; общим старением населения, уве-
личением длительности течения сахарного 
диабета. Среди больных сахарным диабетом 
пациенты с заболеванием периферических 
сосудов составляют 21 %. Более половины 
пациентов с синдромом диабетической сто-
пы умирают в течение первого года жизни 
после операции. Социальная и экономиче-
ская значимость синдрома диабетической 
стопы очень велика [3; 4; 5; 8; 11].

Одним из важных патогенетических 
факторов в развитии большинства ослож-
нений сахарного диабета является индук-
ция окислительного стресса гиперглике-
мией. При этом образуются свободные 
радикалы, которые повреждают фосфо-
липидный слой плазматических мембран 
клеток [1; 2; 13; 15].

У больных с синдромом диабетической 
стопы происходит накопление продуктов 
перикисного окисления липидов (ПОЛ) 
в виде диеновых конъюгатов и промежуточ-
ных соединений – малонового диальдегида. 
Помимо этого, накапливаются различные 
токсические метаболиты; летучие жирные 
кислоты, метаболиты группы фенолов, кре-
золов и фенилкарбоновых кислот [12]. Ак-
тивация перекисного окисления липидов 
ведет к нарушению адаптационных спо-
собностей клетки, нарушению равновесия 
между процессами ПОЛ и антиоксидант-
ной системой с развитием лавинообразной 
реакции окисления и гибели клеток.

По данным указанных выше авторов 
при сахарном диабете имеет место актива-
ция окислительного стресса, в связи с чем 
применение антиоксидантов при лечении 
диабетической стопы наряду с другими ме-
тодами представляется весьма перспектив-
ным. Указанное состояние проблемы яви-
лось основанием для проведения данного 
исследования.

Цель исследования: определить эф-
фективность лечения антиоксидантами 
синдрома диабетической стопы.

Задачи исследования:
1. Изучить морфологические измене-

ния мягких тканей при синдроме диабети-
ческой стопы.

2. Выявить динамику структурных из-
менений мягких тканей стопы при лечении 
антиоксидантами.

3. Изучить динамику гематологических 
показателей до и после лечения сидрома 
диабетической стопы.

Материал и методы исследования 
Проведено обследование и лечение 86 больных 

с синдромом диабетической стопы, из них мужчин – 
39 случаев (45 %), женщин – 47 случаев (55 %). Возраст 
больных от 40 до 80 лет, средний возраст ‒ 60 лет. 

Все больные разделены на 2 группы: I группа – 
это 42 (49 %) больных, которым проводили лечения 
стандартными методами без применения антиокси-
дантов; II группа – это 44 (51 %) больных, которым 
наряду со стандартными методами лечения вводили 
антиоксидант мексидол в дозе 250 мг 2 раза в сутки 
в течение 14 дней. Всем больным был проведен ана-
лиз крови до и после лечения антиоксидантами.

Всем больным до и после лечения проведена би-
опсия мягких тканей стопы. Для гистологического ис-
следования брали кусочки из очага поражения и окру-
жающих мягких тканей до и после лечения. Кусочки 
фиксировали в 10 % нейтральном формалине, залива-
ли в парафин, с парафиновых блоков готовили срезы 
толщиной 5–6 микрон. Срезы окрашивали гемоток-
силином и эозином, пикрофуксином по Ван Гизону, 
толуидиновым синим, ШИК-реакция на гликоген. 
Оценка эффективности применения антиоксидантов 
проводилась на основании распространенности вос-
палительной реакции, глубины некроза мягких тка-
ней стопы, содержания гликогена в поперечно-поло-
сатой мышечной ткани, интенсивности репаративных 
процессов, показателей периферической крови.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Трофическая язва чаще локализовалась 
на I пальце (67 больных – 80 %), в остальных 
случаях язва локализовалась на II–V паль-
цах (19 больных – 20 %). Демаркационные 
зоны язв не выражены, отсутствуют четкие 
границы между некротизированными и жиз-
неспособными тканями. При осмотре стопы 
отмечается цианоз, сухость, атрофия кожи 
и мышц, выпадение пушковых волос, отек 
и деформация стопы, наличие опрелостей 
и трофических язв. При гистологическом ис-
следовании биоптатов мягких тканей стопы 
у больных обеих групп до лечения выявлены 
следующие морфологические изменения.

В очаге поражения определяется коа-
гуляционный некроз эпидермиса, дермы 
и гиподермы с образованием глубоких язв. 
В центре очага поражения представлены 
аморфные эозинофильные массы с большим 
количеством полиморфноядерных лейкоци-
тов. Выявлены поражения подлежащей по-
перечно-полосатой мышечной ткани по типу 
дискоидного и цепкеровского некрозов, а так-
же контрактурных повреждений. При ценке-
ровском некрозе в мышечных волокнах ядра 
отсутствуют, поперечная исчерченность во-
локна исчезает, мышечные волокна набух-
шие, гомогенизированы, фрагментированы. 
Между мышечными волокнами в межмы-
шечной соединительной ткани отмечается 
расширение мелких артерий и вен, полно-
кровие, стазы с признаками сладж-феномена, 
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пристеночное расположение фибрина и фор-
мирование красных тромбов. Отек межмы-
шечных прослоек, кровоизлияния.

Таким образом, у большинства больных 
до лечения в очаге поражения выявлены при-
знаки ценкеровского некроза мышц с пол-
ным исчезновением гликогена. Для цепке-
ровского некроза характерны следующие 
морфологические изменения: вакуолизация, 
набухание и гомогенизация мышечного во-
локна, отсутствие ядер и поперечной исчер-
ченности, полное исчезновение гликогена. 

В 15 наблюдениях (17 %) с выраженными 
признаками микроангиопатий наблюдается 
дискоидный распад мышечных волокон (дис-
коидный некроз). Мышечные волокна бледно 
окрашены эозином, в них исчезают ядра, про-
исходит резкое усиление поперечной исчер-
ченности, наблюдается дугообразная изогну-
тость мышечного волокна, распад волокна на 
отдельные гомогенные диски. Таким образом, 
для дискоидного некроза характерны бледное 
окрашивание волокон, разрушение ядер, рас-
пад волокна на гомогенные диски, усиление 
поперечной исчерченности. 

Вокруг описанных очагов некроза наблю-
даются отек, диффузная и интенсивная вос-
палительная инфильтрация полиморфноядер-
ными лейкоцитами с примесью макрофагов, 
плазматических клеток. При окраске с ис-
пользованием ШИК-реакции в мышечных 
волокнах количество гликогена значительно 
уменьшено или полностью отсутствует. В от-
дельных участках, где гликоген частично со-
хранен, он распределяется неравномерно. 

В биоптатах кожи, взятых из краев раны, 
выявлены следующие гистологические из-
менения. Эпидермис, дерма и гиподерма 
целые, не разрушены. Однако отмечаются 
диффузный отек дермы, выраженные со-
судистые нарушения, слабая, а местами 
умеренная воспалительная инфильтрация. 
В эпидермисе обнаружены признаки апоп-
тоза. Коллагеновые волокна в дерме набух-
шие, пропитаны отечной жидкостью, го-
могенизированы. Репаративные процессы 
выражены слабо. В I группе больных изме-
нения в общем анализе крови характеризо-
вали наличие острого воспалительного про-
цесса. В периферической крови выявлен 
выраженный лейкоцитоз, количество ней-
трофильных лейкоцитов достигало 24∙109/л 
со сдвигом влево. Скорость оседания эри-
троцитов (СОЭ) увеличилась до 40 мм/час.

Во II группе больных с применением 
мексидола в комплексе со стандартными ме-
тодами лечения глубина повреждения кожи 
значительно меньше. Язвы неглубокие. 
В дне язвы представлены некротические 
массы в виде узкой полосы с умеренным 
содержанием полиморфноядерных лейко-

цитов. В крае язвы определяются дистро-
фические изменения эпителиальных клеток 
по типу гидропической дистрофии. Наблю-
дается очаговый гиперкератоз и акантоз. 
По периферии трофических язв во II груп-
пе больных отмечается уменьшение отека 
и гиперемии, купирование сосудистых на-
рушений. Значительно уменьшилась ин-
тенсивность воспалительной реакции, она 
носит очаговый характер. В инфильтрате 
преобладают лимфоциты.

На этом фоне встречаются участки, бледно 
окрашенные эозином, т.е. саркоплазма теряет 
способность окрашиваться эозином. Наруше-
ние тинкториальных свойств приводит к че-
редованию интенсивно окрашенных и бледно 
окрашенных участков в мышечном волокне. 
В сохранившихся мышечных волокнах при 
ШИК-реакции определяется гликоген.

В поперечно-полосатой мышечной тка-
ни патогистологические изменения не од-
нородные. Определяются дистрофические 
изменения, а местами некробиотические 
и некротические изменения. Дистрофиче-
ские изменения характеризуются утратой 
зернистости саркоплазмы, бледное окраши-
вание саркоплазмы эозином, вакуолизация 
цитоплазмы, неравномерное расположение 
гликогена, контрактурные изменения, на-
бухание и очаги деструкции миофибрилл, 
набухание ядер. На этом фоне встречаются 
небольшие очаги, интенсивно окрашенные 
эозином. В таких очагах наблюдаются зер-
нистость цитоплазмы и ее фрагментация.

Во II группе больных с длительным при-
менением мекидола в биоптатах мышц ря-
дом с поврежденными волокнами определя-
ются регенерирующие волокна. В участках 
регенерации поперечно-полосатой мышеч-
ной ткани отмечается увеличение числа ядер, 
миелобласты вытягиваются, в саркоплазме 
происходит дифференциация миофибрилл.

Во II группе больных через 2 недели 
после стандартного лечения и применения 
антиоксидантов уровень лейкоцитов посте-
пенно снижался и достиг нормы, нормали-
зовались показатели СОЭ. 

Выводы
При синдроме диабетической стопы 

в коже, подкожно-жировой клетчатке и по-
перечно-полосатой мышечной ткани раз-
виваются тяжелые дистрофические, некро-
биотические и некротические изменения 
с образованием трофических язв. Разви-
вается перифокальная воспалительная ре-
акция. Главной причиной образования язв 
является поражение сосудов, особенно мел-
ких артерий и артериол с развитием гиали-
ноза, резким сужением просвета (диабети-
ческая микроангиопатия).
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При применении антиоксиданта мек-
сидола наряду со стандартными методами 
лечения отмечается значительное умень-
шение очагов некроза, очищение язв, уси-
ление репаративных процессов.

В подлежащей мышечной ткани со-
храняются запасы гликогена, купируются 
сосудистые нарушения, уменьшается ин-
тенсивность и распространенность воспа-
лительной реакции.

Через 2 недели происходит нормали-
зация показателей периферической крови 
(СОЭ, лейкоциты). Описанная положитель-
ная динамика обусловлена нормализацией 
кровообращения в сосудах микроциркуля-
торного русла под влиянием мексидола.

Таким образом, при применении мек-
сидола в комплексе со стандартными мето-
дами лечения у больных с диабетической 
стопой отмечается уменьшение глубины 
некроза, купирование отека и сосудистых 
нарушений, снижение интенсивности вос-
палительной реакции, наличие гликогена 
в поперечно-полосатой мышечной ткани, 
усиление репаративных процессов.
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ИЗУЧЕНИЕ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ ВЛИЯНИЯ ВАНАДИЯ 

И ХРОМА НА НЕКОТОРЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ КЛЕТОЧНОГО ЗВЕНА 
ИММУНИТЕТА КРЫС 

Балабекова М.К.
Казахский национальный медицинский университет им. С.Д. Асфендиярова, 

Алматы, e-mail: balabekovamarina@mail.ru

В работе исследовано влияние ванадата аммония и бихромата калия на состояние Т-клеточного звена 
иммунитета у крыс. Проведены 2 серии экспериментов, в каждой серии было по 26 животных. Затравку жи-
вотных ванадатом аммония и бихроматом калия проводили в течение двух недель из расчета по 5 мг/кг мас-
сы тела перорально при помощи металлического зонда. Оценку иммунного статуса проводили с помощью 
методик по определению в крови: общего количества лейкоцитов, лейкоформулы; спонтанного и индуциро-
ванного НСТ теста, спонтанного и индуцированного фагоцитоза; общего количества лимфоцитов и их суб-
популяций (CD3 + , CD4 + , CD8 +) реакцией поверхностной иммунофлюоресценции с помо щью набора не-
конъюгированных моноклональных антител. Результаты экспериментальных исследований и проведенный 
корреляционный и факторный анализ показали, что под влиянием соединений ванадия и хрома снижаются 
метаболические и фагоцитарные функции нейтрофилов, хелперно-супрессорная активность лимфоцитов, 
а также общее содержание лейкоцитов периферической крови. 

Ключевые слова: тяжелые металлы, ванадий, хром, крысы, иммунный статус, эксперимент, CD-рецепторы 

A STUDY IN THE EXPERIMENT, THE EFFECT OF VANADIUM 
AND CHROMIUM ON ANALYTICAL CELLULAR IMMUNITY RATS

Balabekova M.K.
Asfendiyarov Kazakh National Medical University, Almaty, e-mail: balabekovamarina@mail.ru

The infl uence of ammonium vanadate and potassium dichromate on the state of T-cell immunity in rats. Two 
series of experiments were conducted, within each series were 26 animals. Seeded animals ammonium vanadate 
and potassium dichromate was conducted for two weeks at the rate of 5 mg/kg body weight orally by a metal 
probe. Evaluation of the immune status were performed using methods for determining blood: total leukocyte 
leykoformuly; spontaneous and stimulated NBT test, spontaneous and induced phagocytosis; the total number 
of lymphocytes and their subsets (CD3 + , CD4 + , CD8 +) reacting the surface with immunofl yuoristsentsii 
pomo¬schyu set unconjugated monoclonal antibodies. The results of experimental studies and correlation and factor 
analysis showed that under the infl uence of vanadium and chromium reduced metabolic and phagocytic function of 
neutrophils, helper-suppressor activity of lymphocytes, as well as the total amount of peripheral blood leukocytes. 

Keywords: heavy metals, vanadium, chromium, rats, immune status, experiment, CD – receptors

Вопрос о влиянии биогеохимических 
характеристик среды обитания на состоя-
ние здоровья человека, а именно на иммун-
ный статус при микро- и макроэлементозах, 
остается недостаточно изученным [1].

Повышенный уровень содержания раз-
личных токсических веществ, в том числе 
микроэлементов, в выбросах и стоках про-
мышленных предприятий приводит к их 
накоплению в окружающей среде и в орга-
низме человека и изменению реактивности 
организма [2, 3]. Между тем темпы разви-
тия антропогенных изменений биосферы 
значительно опережают адаптационные 
возможности организма человека [4, 5]. 
Так как реакции адаптации проявляются 
в первую очередь на уровне регуляторных 
систем: нервной, эндокринной, иммунной, 
системы неспецифической резистентности, 
Черешнев В.А. с соавт. считают, что антро-
погенные факторы вносят свой дополни-
тельный вклад в раздражительную нагруз-

ку и нередко приводят к срыву нормальных 
адаптационных процессов [6]. 

В связи с вышеизложенным целью на-
стоящего исследования стало изучение 
влияния соединений тяжелых металлов на 
показатели клеточного звена иммунитета 
опытных и контрольных крыс.

Материал и методы исследования
В эксперимент взяты белые беспородные кры-

сы-самцы массой тела 180–220 г, содержавшиеся 
в стандартных условиях вивария. При проведении 
экспериментов руководствовались рекомендациями, 
изложенными в «Европейской конвенции о защите 
позвоночных животных, используемых в экспери-
ментальных и научных целях», Страсбург, 18 марта 
1986 г. Получено решение локальной этической ко-
миссии КазНМУ им. С.Д. Асфендиярова о прове-
дении экспериментальных работ (протокол № 2 от 
18.04.2013 г.).

Проведены 2 серии эксперимента (по 26 крыс 
в каждой серии): 1 серия – половозрелые крысы (кон-
троль); 2 серия – половозрелые крысы + соединения 
тяжелых металлов.
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Затравку животных ванадатом аммония (ВА) 

и бихроматом калия (БК) проводили в течение двух 
недель из расчета по 5 мг/кг массы тела перорально 
при помощи металлического зонда. Контроль за со-
стоянием животных проводили визуально (по со-
стоянию кожных покровов, активности, массе тела, 
сохранению инстинктов и т.д.), оценку иммунного 
статуса проводили с помощью методик по определе-
нию в крови:

1) общего количества лейкоцитов, лейкоформулы 
(по общепринятой методике); 

2) спонтанного и индуцированного НСТ теста 
(тест восстановления нитросинего тетразолия), спон-
танного и индуцированного фагоцитоза [7]; 

3) общего количества лимфоцитов и их субпо-
пуляций (CD3+, CD4+, CD8+) реакцией поверхност-
ной иммунофлюоресценции с помо щью набора не-
конъюгированных моноклональных антител фирмы 
CALTAG Laboratories. 

Оценка первого уровня иммунного статуса прово-
дилась в медицинском центре «Иммунодиагностика».

Математическую обработку полученных резуль-
татов проводили с использованием пакета программ 
«STATISTICA-7». На первом этапе рассчитывали 
групповые показатели суммарной статистики – сред-

нюю арифметическую величину (M) и ошибку сред-
ней (m), а также проводили визуализацию распреде-
ления значений с помощью частотных гистограмм. 
Для выбора критерия оценки значимости парных раз-
личий проверяли соответствие формы распределения 
нормальному, используя критерий Шапиро ‒ Уилка. 
Учитывая, что этим условиям удовлетворяла лишь 
часть эмпирических распределений признаков, про-
верку гипотезы о равенстве генеральных средних во 
всех случаях проводили с помощью критерия Ван 
Дер Вардена для независимых переменных. Нулевую 
гипотезу отвергали в случае p < 0,05. 

Результаты исследования 
и их обсуждение 

Двухнедельная затравка соединениями 
тяжелых металлов приводила к статисти-
чески значимому снижению общего ко-
личества лейкоцитов в крови у опытных 
крыс по сравнению с контролем на 40,2 % 
(р = 0,0007), что, по-видимому, происходи-
ло за счет статистически значимого сниже-
ния абсолютного содержания лимфоцитов 
в 2,2 раза (р < 0,0001) (табл. 1). 

Таблица 1
Распределение средних показателей крови у крыс, затравленных соединениями тяжелых 

металлов, в сравнении с контролем

Показатели крови, 
(109 г/л)

Контроль, (n = 26) Металлы, (n = 26)
 р***Mean/s*, 

% 
Mean/s, 
абс. КВ, % ** Mean/s, % Mean/s, 

абс. КВ, %

Общих лейкоцитов – 9,7/0,3 12,6 – 5,8/0,6 18,1 0,0007
Лимфоцитов 78,2/1,0 7,6/0,2 5,2 60,5/2,1 3,4/0,4 15,2  < 0,0001
Палочкоядерных 1,7/0,2 0,2 38,8 2,5/0,5 0,1 19,2 0,1328
Сегментоядерных 16,8/0,9 1,6 23,2 30,8/2,2 1,8 14,5 0,0001
Эозинофилов 0,9/0,2 0,1 76,8 1,8/0,4 0,1 11,4 0,0645
Моноцитов 2,4/0,2 0,2 43,4 4,5/0,4 0,3 16,7 0,0006

П р и м е ч а н и я :  * – М(СО) – среднее (стандартное отклонение); ** – коэффициент вариа-
ции; *** – по Van der Waerden Two-Sample Test уровень статистической значимости по отношению 
к контролю.

Коэффициент вариации обоих показате-
лей крови был выше на 43,6 и 192,3 % соот-
ветственно по сравнению с контролем, что 
свидетельствовало о наибольшей изменчи-
вости данных опытных крыс. 

Результаты исследования иммунологи-
ческих показателей крыс, подвергавшихся 
воздействию ВА и БК, приведены в табл. 2. 
Исследование функции нейтрофилов в ин-
дуцированном пирогеналом НСТ-тесте по-
казало, что под влиянием ВА и БК после-
довало статистически значимое увеличение 
их метаболической активности на 9,1 % 
(р = 0,0291).

Вместе с тем статистически значимого 
повышения фагоцитарной активности ней-
трофилов не последовало.

Анализ состояния клеточного звена им-
мунитета путём определения общего ко-
личества лимфоцитов и их субпопуляций 
(CD3+, CD4+, CD8+) показал, что в опыт-
ной серии эксперимента их уровень оказал-
ся статистически значимо ниже контроль-
ных значений (р < 0,0001) (табл. 3).

С целью выявления связи между из-
учаемыми показателями иммунного ста-
туса крыс группы «Хром + Ванадий» 
был проведен корреляционный анализ. 
Структура зависимости показателей им-
мунного статуса крыс, подвергавшихся 
воздействию ВА и БК, отражающая скры-
тую связь между изучаемыми переменны-
ми, представлена в корреляционной мат-
рице (табл. 4). 
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Таблица 2
Распределение средних показателей спонтанной и индуцированной активности 

нейтрофилов в НСТ-тесте у крыс, затравленных соединениями тяжелых металлов, 
в сравнении с контролем

Показатель Контроль, n = 26 Shapiro-
Wilk ***

Хром + Ванадий, n = 26 Shapiro-
Wilk р ****M (СО)* 95 % ДИ КВ** M (СО) 95 % ДИ КВ

НСТ спонт., % 16,6 (2,7) 15,6–17,7 16,1 0,0485 18,0 (3,3) 16,7–19,3 18,1 0,2684 0,1695
НСТ индуц., % 36,3 (4,9) 34,3–38,2 13,4 0,0035 39,6 (6,0) 37,1–42,0 15,2 0,5197 0,0291
ФГ спонт., % 15,3 (2,8) 14,2–16,4 18,0 0,4528 17,0 (3,3) 15,7–18,3 19,2 0,0138 0,0660
ФГ индуц., % 35,3 (5,4) 33,1–37,5 15,4 0,4287 38,3 (5,6) 36,1–40,6 14,5 0,9852 0,0620

П р и м е ч а н и я : * – М (СО) – среднее (стандартное отклонение); ** – коэффициент вариа-
ции; *** – нормальность распределения; **** – по Van der Waerden Two-Sample Test уровень стати-
стической значимости по отношению к контролю.

Таблица 3
Распределение средних показателей CD3+, CD4+, CD8+ лимфоцитов у крыс, 
затравленных соединениями тяжелых металлов, в сравнении с контролем

Показатель
Контроль, n = 26 Shapiro-

Wilk ***
Хром + Ванадий, n = 26 Shapiro-

Wilk р ****
M (СО)* 95 % ДИ КВ** M (СО) 95 % ДИ КВ

CD3+, абс. 5,6 (0,8) 5,2–6,0 13,9 0,0536 1,9 (0,8) 1,4–2,4 40,6 0,0225  < 0,0001
CD3+, % 73,8 (2,6) 72,5–75,1 3,5 0,8038 55,2 (2,3) 53,7–56,6 4,2 0,9885  < 0,0001
CD4+, абс. 2,5 (0,5) 2,3–2,8 19,5 0,0138 0,5 (0,2) 0,4–0,7 41,8 0,0654  < 0,0001
CD4+, % 44,5 (4,1) 42,4–46,5 9,2 0,0048 28,1 (2,6) 26,5–29,6 9,2 0,3232  < 0,0001
CD8+, абс. 1,7 (0,3) 1,5–1,8 15,9 0,2608 0,5 (0,2) 0,4–0,6 42,0 0,2531  < 0,0001
CD8+, % 29,8 (2,9) 28,3–31,2 9,8 0,1831 26,6 (4,0) 24,2–29,1 15,2 0,0044 0,0347
CD4+/CD8+ 1,5 (0,3) 1,4–1,6 18,6 0,0223 1,0 (0,3) 0,8–1,2 19,3 0,0033  < 0,0001

П р и м е ч а н и я :  * – М (СО) – среднее (стандартное отклонение); ** – коэффициент вариа-
ции; *** – нормальность распределения; **** – по Van der Waerden Two-Sample Test уровень стати-
стической значимости по отношению к контролю.

Таблица 4
Корреляционная матрица показателей иммунного статуса крыс, подвергавшихся 

воздействию соединений тяжелых металлов

Переменная ОЛ Л НСТс НСТи ФГс ФГи CD3+ CD4+ CD8+ 
 Общих лейкоцитов (ОЛ) 1,0
Лимфоцитов (Л) 0,81* 1,0
НСТ спонт. (НСТс) 0,06

(0,554)
0,10

(0,331) 1,0

НСТ индуц. (НСТи) 0,064
(0,554)

0,06
(0,582) 0,80* 1,0

ФГ спонт. (ФГс) –0,02
(0,884)

0,03
(0,785) 0,85* 0,70* 1,0

ФГ индуц. (ФГи) –0,02
(0,823)

0,02
(0,818) 0,79* 0,80* 0,84* 1,0

CD3+, абс. 0,65* 0,84* 0,037
(0,755)

0,03
(0,802)

–0,03
(0,824)

0,03
(0,791) 1,0

CD4+, абс. 0,62* 0,81* 0,033
(0,781)

0,02
(0,875)

–0,06
(0,644)

0,0004
(0,998) 0,97* 1,0

CD8+, абс. 0,54
(0,536) 0,72* 0,03

(0,812)
0,001

(0,994)
–0,02

(0,896)
0,007

(0,954) 0,93* 0,86* 1,0

П р и м е ч а н и е .  * – коэффициенты корреляции значимы при р < 0,0001, в скобках приведе-
ны достигнутые уровни значимости.
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Максимальный уровень корреляции 
(0,90466, р < 0,001) в контрольной группе 
был достигнут между признаками «НСТ 
спонтанный» и «НСТ индуцированный», 
тогда как в группе «Хром + Ванадий» эта 
связь слабее (0,80029, р < 0,001). 

Обнаружена положительная корреля-
ционная связь между увеличением абсо-
лютного содержания лимфоцитов и об-
щего количества лейкоцитов (0,90197, 
р < 0,0001) в группе «Контроль», так же, 
как и сильная положительная корреляция 
между уменьшением абсолютного содер-
жания лимфоцитов и общего количества 
лейкоцитов (0,81204, р < 0,0001) в группе 
«Хром + Ванадий».

Состояние хелперно-супрессорной 
активности CD4+, CD8 + субпопуляций 
Т-лимфоцитов положительно коррелиро-
вало с содержанием CD3 + лимфоцитов 

(r = 0,97; r = 0,93; р < 0,0001). Также умень-
шение абсолютного содержания лимфоци-
тов приводило к уменьшению всех изуча-
емых субпопуляций лимфоцитов (r = 0,84 
r = 0,81; r = 0,72; р < 0,0001).

Описываемая корреляционная матрица 
используется в качестве исходной инфор-
мации для определения главных факторов 
(табл. 5). Основной задачей факторно-ана-
литического подхода, кроме сжатия инфор-
мации, является физиологическая смысло-
вая интерпретация данных. Значительно 
легче интерпретировать полученные фак-
торы, использовав для получения простой 
структуры процедуру вращения факторов. 
В наших исследованиях используется «ва-
римакс» вращение. Указанный аналитиче-
ский метод приводит к еще большему уве-
личению больших и уменьшению малых 
нагрузок факторов.

Таблица 5
Факторная модель показателей иммунного статуса крыс, подвергавшихся 

воздействию ВА и БК (матрица факторных нагрузок 
после процедуры вращения «варимакс»)

Переменная
Нагрузки для факторов

Фактор 1 (F1) Фактор 2 (F2)

НСТ спонт., % 0,894250 –0,028274
НСТ индуц., % 0,913055 –0,002645
ФГ спонт., % 0,857319 –0,016029
ФГ индуц., % 0,863014 0,002517
Общих лейкоцитов 0,007111 0,136281
Лимфоцитов, % 0,011983 0,941991
Сегментоядерных, % –0,011311 –0,945703

Из представленной таблицы видно, что 
в первом факторе 4 признака имеют боль-
шие нагрузки. Эти признаки характеризуют 
метаболическую и фагоцитарную актив-
ность нейтрофилов. Причем спонтанная 
метаболическая активность нейтрофилов 
в первом наиболее значимом компоненте 
с факторной нагрузкой +0,894 имеет силь-
ную прямую ассоциацию с индуцирован-
ной (+0,913), а спонтанная фагоцитарная 
активность (+0,857) – среднюю прямую 
ассоциацию с индуцированной (+0,863). 
Второй фактор образовали признаки, ха-
рактеризующие такие показатели крови, 
как процентное содержание лимфоцитов 
и сегментоядерных нейтрофилов. Матри-
ца повёрнутых компонентов показала, что 
процентное содержание сегментоядерных 
нейтрофилов у крыс, затравленных соеди-
нениями тяжелых металлов, имеет отри-
цательную корреляционную зависимость 

(векторная нагрузка –0,946) от процентного 
содержания лимфоцитов (0,942). Из пред-
ставленных в табл. 1 результатов исследо-
вания периферической крови видно, что 
относительное и абсолютное содержание 
лимфоцитов у крыс, затравленных ВА и БК, 
по сравнению с контролем снижалось на 
22,6 и 55,3 % соответственно, тогда как от-
носительное и абсолютное содержание сег-
ментоядерных нейтрофилов повышалось на 
83,3 и 12,5 % соответственно.

Заключение
На основании приведенных экспери-

ментальных данных можно заключить, что 
под влиянием соединений ванадия и хро-
ма снижаются метаболические и фагоци-
тарные функции нейтрофилов, хелпер-
но-супрессорная активность лимфоцитов, 
а также общее содержание лейкоцитов пе-
риферической крови. 
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ОБЪЕКТИВНЫЙ ЭФФЕКТ ЛЕЧЕНИЯ БОЛЕЗНЕННЫХ КОСТНЫХ 
МЕТАСТАЗОВ РАКА МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ 

ВИХРЕВОГО МАГНИТНОГО ПОЛЯ
Бахмутский Н.Г., Порханов В.А., Василенко И.Н.

ГБОУ ВПО «Кубанский государственный медицинский университет», 
Краснодар, e-mail: corpus@ksma.ru

В статье приводятся данные по объективному эффекту лечения костных метастазов рака молочной 
железы при использовании вихревого магнитного поля в комбинации с лучевой терапией в основной груп-
пе больных и только лучевой терапии – в контрольной. В контрольной группе эффект лечебного действия 
сохраняется в основном в первые 8–12 недель, а затем во многих случаях регистрируется прогрессирова-
ние. На всех этапах наблюдения в контрольной группе полная ремиссия не отмечена. В основной группе 
лечебный эффект сохраняется в течение всех сроков наблюдения с увеличением доли полной и частичной 
ремиссии в 1,3 раза – с 62,5 % в срок через 8 недель до 80,0 % в срок через 20 недель наблюдения. Прогрес-
сирования в основной группе за время наблюдения не отмечено.

Ключевые слова: рак молочной железы, костные метастазы, вихревое магнитное поле, лучевая терапия

OBJECTIVE EFFECT OF TREATMENT OF PAINFUL BONE METASTASES 
FROM BREAST CANCER BY A VORTICAL MAGNETIC FIELD

Bakhmutsky N.G., Porkhanov V.A., Vasilenko I.N.
Kuban State Medical University, Krasnodar, e-mail: corpus@ksma.ru

The article presents data on the objective effect of treatment of bone metastases of breast cancer using a vortical 
magnetic fi eld in combination with radiation therapy in the study group and radiotherapy alone – in control. In the 
control group, the effect of therapeutic action is stored mainly in the fi rst 8–12 weeks, and then recorded in many 
cases progression. At all stages of the observation in the control group, complete remission is not checked. In the 
study group the therapeutic effect is maintained for all periods of observation with an increase in the proportion 
of complete and partial remission in 1,3 times – from 62,5 % in the period of 8 weeks to 80,0 % in the period after 
20 weeks of observation. Progression in the study group during the observation period was not observed.

Keywords: breast cancer, bone metastases, the vortical magnetic fi eld, radiation therapy

Отмечено, что 75–90 % пациентов с ме-
тастатической или распространённой ста-
дией рака в дальнейшем могут испытывать 
упорную, мучительную боль [11]. Наиболее 
часто метастазирует в кости рак молочной 
железы (РМЖ). По данным различных ав-
торов, частота метастазирования РМЖ в ко-
сти составляет от 13,5 до 85 %.

Проблема лечения больных РМЖ с бо-
лезненными метастазами в кости является 
сложной и до конца не решённой. Для этих 
целей в современной онкологической прак-
тике используется мультидисциплинарный 
подход, стратегия которого заключается 
в использовании различных видов терапии, 
в том числе бисфосфонатов [9], лучевой те-
рапии [6], радионуклидной терапии [3], хи-
миотерапевтических агентов, таких как ми-
токсантрон (ингибирующий синтез ДНК) 
[10], опиоидов [7], гормональной терапии, 
интервенционных [8] и хирургических ме-
тодов [12] и, естественно, комбинирован-
ных и комплексных приёмов.

Некоторые авторы рекомендуют исполь-
зовать магнитные поля, как и вихревое маг-
нитное поле (ВМП), в купировании болево-

го синдрома при различных заболеваниях, 
в том числе и у онкологических больных 
[1, 4]. Метод лечения злокачественных но-
вообразований ВМП, новизна которого за-
ключается в одновременном и синхронном 
воздействии на все органы и системы боль-
ного вращающимся, плавно изменяющимся 
по амплитуде магнитным полем разработан 
в КубГМУ [5]. 

Исследованиями Лебедя Е.В. [2007] 
показано, что ВМП ещё и обладает радио-
модифицирующим действием, его исполь-
зование в сочетании с лучевой терапией 
в предоперационном периоде улучшает 
клинические факторы прогноза и объек-
тивный эффект лечения, улучшается об-
щая и безрецидивная выживаемость боль-
ных РМЖ. 

Цель исследования. Актуальной про-
блемой в онкологии является поиск и раз-
работка новых схем и методик лечения 
больных с болезненными костными мета-
стазами РМЖ. Целесообразно было изучить 
и выявить преимущества сочетанного лече-
ния РМЖ с метастазами в кости, используя 
ВМП и лучевую терапию.
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Материал и методики исследования 
В исследование включены наблюдения за 

163 больными с болезненными костными метастаза-
ми РМЖ. Методом рандомизации из этих пациентов 
было сформировано две группы – одна основная, со-
стоящая из 80 пациенток, и вторая контрольная из 
83 больных.

Средний возраст больных для контрольной 
группы был равен 56,9 ± 6,0 лет (разброс от 52 до 
62 лет), для опытной – 56,6 ± 6,7 лет (разброс от 51 
до 62 лет) (р > 0,10).

Локализация метастазов до начала лечения для 
контрольной группы выглядела следующим обра-
зом. Болезненные костные метастазы локализовались 
в позвонках у 33 больных, в костях тазобедренного 
сустава – у 18-ти, в костях таза – у 10-ти, в костях 
крестца – у 6-ти, в плече – у 4-х, в бедре – у 6-ти, 
в ребре – у 6-ти. В основной группе локализация ме-
тастазов была следующей: в позвонках – у 37 боль-
ных, в костях тазобедренного сустава – у 17 женщин, 
в костях таза – у 7 пациенток, в крестце – у 8 боль-
ных, в плече – у 1-й больной, в бедре – у 5 женщин, 
в ребре – у 5 пациенток.

Для лечебного воздействия магнитное поле, 
которое использовалось нами в работе, имело сле-
дующие параметры: индукция при максимальном 
значении – 2,2 мТ, частота вращения – 6000 об/мин, 
длительность периода изменения индукции от нуля 
до максимума и обратно до нуля (1 цикл) = 120 с. 
Продолжительность процедуры – 50 мин (25 циклов).

При предоперационной γ-терапии использовали 
одно- или двухпольные варианты фотонной терапии 
(1,2–6 Мэв). Различные отделы позвоночника чаще 
облучали с одного прямого заднего поля, любую по-
ловину таза – с переднего и заднего противолежащих 
полей, а крестец, в случае изолированного его пора-
жения, – с двух боковых направлений под углом 45–
50°. Учитывая нередко возникающую потребность 
в последовательном облучении нескольких смежных 
областей, границы полей располагали во время рент-
геновской симуляции в зоне однозначных костных 
ориентиров. Использовали вариант облучения – 20 Гр 
за 4-е фракции по 5,0 Гр.

Сочетанная методика лечения болезненных 
костных метастазов соответствовала патенту на изо-
бретение № 2421256 «Способ лечения метастазов 
злокачественных новообразований в кости» (авторы: 
Бахмутский Н.Г., Василенко И.Н.). Использовали на 
первом этапе осуществление воздействия вращаю-
щимся магнитным полем, модулированным по ам-
плитуде. Абсолютная величина вектора магнитной 
индукции магнитного поля в начале цикла имела 
нулевое значение, затем плавно увеличивалась до 
2,2 мТ и после этого плавно уменьшалась до дости-
жения к концу цикла нулевого значения. Длитель-
ность цикла составляла 2 минуты, длительность про-
цедуры – 40 минут. Процедуры проводили ежедневно 
курсом 10 процедур. Затем метастазы подвергали 
облучению, методика облучения соответствовала вы-
шеописанной. После окончания облучения осущест-
вляли повторное воздействие магнитным полем в том 
же режиме – 30 процедур.

Для оценки объективного эффекта использовали 
рекомендации RECIST (Response Evaluation Criteria in 
Solid Tumors – Критерии ответа солидных опухолей). 
В них полная ремиссия определяется как исчезнове-
ние всех целевых опухолевых очагов, подтверждён-

ная более чем через 4 недели. Частичная ремиссия 
подразумевает уменьшение суммы всех максималь-
ных размеров целевых образований более чем на 30 % 
по сравнению с исходным уровнем, подтверждённое 
более чем через 4 недели. Стабилизация заболевания 
характеризуется отсутствием частичной ремиссии 
и прогрессирования заболевания. Прогрессирование 
в свою очередь определяется как увеличение более 
чем на 20 % суммы максимальных размеров целевых 
очагов либо появление новых.

Результаты исследования 
и их обсуждение 

Сравнение распределений частот кри-
териев RECIST в контрольной и основной 
группах проводили в различные сроки на-
блюдений – 8, 12 и 20 недель от начала лече-
ния. Данные частот критериев RECIST для 
контрольной группы приведены в табл. 1. 
Анализируя табл. 1, отметим, что полная 
ремиссия для контрольной группы на раз-
личных сроках наблюдения не выявлена. 

Частичная ремиссия через 8 недель 
отмечена у 42 женщин, через 12 недель – 
у 34 пациенток и через 20 – у 29 больных; 
стабилизация зарегистрирована через 8 не-
дель – у 41 больной, через 12 – у 41 жен-
щины, через 20 недель – у 29 пациен-
ток. Прогрессирование соответственно 
через 8 недель у больных не отмечено, че-
рез 12 недель зарегистрировано у 8 пациен-
ток, через 20 недель – у 15 женщин. 

Через 8 недель после лечения в кон-
трольной группе не наблюдали пациентов 
с полной ремиссией и прогрессированием. 
Частичная ремиссия (относительная часто-
та – 50,6 %) и стабилизация (относительная 
частота – 49,4 %) выявлены у больных через 
8 недель от начала лечения в равных долях. 
Через 12 недель в контрольной группе вы-
явлены пациенты с прогрессированием 
(относительная частота – 9,6 %). Различие 
распределений частот для выборок в срок 8 
и 12 недель статистически значимо, так как 
р1 = 0,001 < 0,05. Также статистически зна-
чимо различие между сроками наблюдения 
в 8 недель и 20 недель (р2 = 0,006 < 0,05), 
когда доля прогрессирования увеличивает-
ся до 18,1 %. Не выявлено статистически 
значимого различия между распределени-
ями частот критериев RECIST для сроков 
12 недель и 20 недель (р3 = 0, 610 > 0,05).

Для основной группы результаты объ-
ективного эффекта по частоте критериев 
RECIST приведены в табл. 2.

Из табл. 2 следует, что в основной 
группе, где в процессе лечения использо-
валось кроме лучевой терапии вихревое 
магнитное поле (ВМП), полная ремиссия 
отмечена через 8 недель у 8 больных, че-
рез 12 недель – у 11 женщин, через 20 не-
дель – у 15 пациенток. Частичная ремиссия 
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зарегистрирована через 8 недель у 42 боль-
ных, через 12 недель – у 48 женщин, через 
20 недель – у 49 пациенток. Стабилизация 
после 8 недель отмечена у 30 больных, че-

рез 12 недель – у 21 женщины, через 20 не-
дель – у 16 пациенток. В основной группе 
больных в течение 20 недель лечения про-
грессирования заболевания не отмечено.

Таблица 1
Частота наблюдений по критериям RECIST в контрольной группе 

на различные временные моменты

Критерии RECIST

Время наблюдения после лечения 
Критерий
Вилкоксона

8 недель 12 недель 20 недель
Частота наблюдений

Абс. Отн. Абс. Отн. Абс. Отн.
Полная ремиссия 0 0,0 % 0 0,0 % 0 0,0 %

р1 = 0,001 
р2 = 0,006
р3 = 0,610

Частичная ремиссия 42 50,6 % 34 41,0 % 39 47,0 %
Стабилизация 41 49,4 % 41 49,4 % 29 34,9 %
Прогрессирование 0 0,0 % 8 9,6 % 15 18,1 %
Всего 83 100,0 % 83 100,0 % 83 100,0 %

П р и м е ч а н и е .  Где р1 – уровень достоверности различия между выборками для 8 недель 
и 12 недель, р2 – уровень достоверности различия между выборками для 8 недель и 20 недель, р3 – 
уровень достоверности различия между выборками для 12 недель и 20 недель.

Таблица 2
Частота наблюдений по критериям RECIST в основной группе 

на различные временные моменты 

Критерии RECIST

Время наблюдения после лечения
Критерий 
Вилкоксона

8 недель 12 недель 20 недель
Частота наблюдений

Абс. Отн. Абс. Отн. Абс. Отн.
Полная ремиссия 8 10,0 % 11 13,8 % 15 18,8 %

р1 = 0,002 
р2 = 0,0001
р3 = 0,008

Частичная ремиссия 42 52,5 % 48 60,0 % 49 61,2 %
Стабилизация 30 37,5 % 21 26,2 % 16 20,0 %
Прогрессирование 0 0,0 % 0 0,0 % 0 0,0 %
Всего 80 100,0 % 80 100,0 % 80 100,0 %

П р и м е ч а н и е .  Где р1 – уровень достоверности различия между выборками для 8 недель 
и 12 недель, р2 – уровень достоверности различия между выборками для 8 недель и 20 недель, р3 – 
уровень достоверности различия между выборками для 12 недель и 20 недель.

В основной группе через 8 недель по-
сле лечения не наблюдали пациентов с про-
грессированием болезни. Распределение 
частот критериев «полная ремиссия» (от-
носительная частота – 10,0 %), «частичная 
ремиссия» (относительная частота – 52,5 %) 
и «стабилизация» (относительная частота – 
37,5 %), выявленное у больных в этот срок 
наблюдения, статистически значимо отли-
чается от распределения частот для срока 
12 недель (р1 = 0,002) и для срока 20 недель 
(р2 = 0,0001) (табл. 2). В срок через 12 не-
дель в основной группе также регистри-
ровали пациентов с полной ремиссией (от-
носительная частота – 13,8 %), частичной 
ремиссией (относительная частота – 60,0 %) 

и стабилизацией (относительная часто-
та – 26,2 %). В срок через 20 недель в ос-
новной группе регистрировали пациентов 
с полной ремиссией (относительная часто-
та – 18,8 %), частичной ремиссией (относи-
тельная частота – 61,2 %) и стабилизацией 
(относительная частота – 20,0 %). Различие 
распределений частот для выборок в срок 
12 недель и срок 20 недель статистически 
значимо, так как р3 = 0,008 < 0,05.

Заключение
Таким образом, в контрольной группе 

эффект лечебного действия сохраняется 
в основном, в первые 8–12 недель, а за-
тем во многих случаях регистрируется 
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прогрессирование. На всех этапах наблюде-
ния в контрольной группе полная ремиссия 
не отмечена.

Во все сроки наблюдения в основной 
группе не выявлено пациентов с градацией 
прогрессирования заболевания. В основной 
группе лечебный эффект сохраняется в те-
чение всех сроков наблюдения с увеличе-
нием доли полной и частичной ремиссии 
в 1,3 раза, с 62,5 % в срок через 8 недель до 
80,0 % в срок через 20 недель наблюдения.

Используя статистический критерий 
Уитни – Манна, мы сравнили распределение 
критериев RECIST, предварительно преоб-
разованных в код, для каждого срока на-
блюдения между контрольной и основной 
группами. Выявлено, что для всех сроков на-
блюдения различие между распределениями 
в сравниваемых группах статистически зна-
чимо. К сроку 20 недель доля полной и ча-
стичной ремиссии в основной группе соста-
вила 80,0 %, а в контрольной –  только47,0 %, 
что в 1,7 раза меньше. К этому же сроку в ос-
новной группе пациенты с прогрессирова-
нием отсутствовали, а в контрольной группе 
они составляли долю, равную 18,1 %. 
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РОЛЬ АКТИВНЫХ ПРОФИЛАКТИЧЕСКИХ МЕРОПРИЯТИЙ 
В СНИЖЕНИИ РИСКА СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ СОБЫТИЙ, 

ОЦЕНЕННОГО ПО ШКАЛЕ SCORE
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1Научно-исследовательский институт кардиологии и внутренних болезней, Алматы;
2Казахский национальный медицинский университет им. С.Д. Асфендиярова, Алматы, 
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Цель исследования: изучить эффективность проведения профилактических мероприятий среди жите-
лей сельской местности. Материалы и методы. Обследовано 493 жителя села Акбастау Алматинской обла-
сти и 504 жителя с. Кенен Жамбылской области, 42 из них проведено обследование в катамнезе. С пациен-
тами были проведены беседы о факторах риска развития сердечно-сосудистых заболеваний. Все пациенты 
прошли следующее обследование исходно и через 3 месяца наблюдения: определение антропометрических 
данных, ЭКГ, ЭХОКГ, определение липидного спектра крови, глюкозы крови. По результатам обследования 
пациентам проводились лечебно-профилактические мероприятия, направленные на коррекцию модифи-
цируемых факторов риска ССЗ. Результаты исследования. Исходно нормальный индекс массы тела (ИМТ) 
отмечался у 6,9 % обследованных лиц, через 3 месяца наблюдения у 10,3 %. Средний уровень АД исходно 
был 159,3 ± 3,2/93,4 ± 3,3 мм рт.ст. На фоне проводимой комбинированной медикаментозной терапии отме-
чено снижение среднего уровня АД до нормальных значений 129,5 ± 3,3/80 ± 0,9 мм рт.ст. Целевой уровень 
АД ниже 140/90 мм рт.ст. достигнут у 65,5 % пациентов. Исходно среди обследованных сельских жителей 
34,5 % составляли лица очень высокого и высокого риска по шкале SCORE, а через 3 месяца проведения 
лечебно-профилактической работы этот показатель снизился до 16,8 %. Заключение. Активная санитарно-
просветительская работа с сельским населением, адекватная медикаментозная терапия позволяют добиться 
позитивных клинико-гемодинамических изменений, коррекции модифицируемых факторов риска ССЗ, что 
способствует снижению риска смерти от сердечно-сосудистых заболеваний. 

Ключевые слова: сердечно-сосудистые заболевания, факторы риска, шкала SCORE

THE ROLE OF ACTIVE PREVENTIVE MEASURES TO REDUCE THE RISK 
OF CARDIOVASCULAR EVENTS ACCORDING TO SCORE

1Berkinbaev S.F., 1Musagalieva A.T., 2Musaev A.T., 2Eralieva L.T., 
1Isabekova A.K., 1Koshumbaeva K.M., 2Zaikina S., 1Tokhtasunova S.V., 

1Ibakova Z.O., 1Mekebekova D.M., 1Akhyt B.
1Scientifi c Research Institute of Cardiology and Internal Diseases, Almaty;

2Kazakh National Medical University named after S.D. Asfendiyarov, Almaty, e-mail: musaev.dr@mail.ru

Objective: to study the effectiveness of preventive measures among rural residents. Materials and Methods. 
493 men from village Akbastau and 504 men from village. Kenen were examined, 42 of them цуку invited to the 
examination in catamnesis. The patients were interviewed about risk factors for cardio – vascular diseases. All 
patients underwent the following examination at baseline and after 3 months: the defi nition of anthropometric data, 
ECG, echocardiography, determination of blood lipid profi le, blood glucose. According to the results of examinationy 
all patients underwent treatment and preventive measures aimed at correcting the modifi able risk factors for CVD. 
Results. At baseline the normal body mass index (BMI) was observed in 6,9 % of surveyed individuals, after 3 months 
follow-up 10.3 % had normal BMI. Mean blood pressure at baseline was 159,3 ± 3,2/93,4 ± 3,3 mm Hg. After 
3 month treatment with combined drug therapy the average level of blood pressure became 129,5 ± 3,3/80 ± 0,9 mm 
Hg. Target BP levels below 140/90 mm Hg was achieved in 65,5 % of patients. Initially, 34,5 % were persons of 
very high and high risk according to the SCORE, and after 3 months of treatment and observation this fi gure fell to 
16,8 %. Conclusion. Active health education work with the rural population, adequate medical therapy can achieve 
positive clinical and hemodynamic changes, correction of modifi able cardiovascular risk factors, thereby reducing 
the risk of death from cardiovascular disease.

Keywords: cardiovascular disease, risk factors, scale SCORE

Проблема сердечно-сосудистых заболе-
ваний постоянно находится в поле зрения 
исследователей многих стран ввиду своей 
социальной и экономической значимости.

Смертность от сердечно-сосудистых за-
болеваний (ССЗ) остается высокой в стра-
нах Центральной и Восточной Европы. 

Структура смертности от ССЗ неодно-
родна: она варьирует в зависимости от ре-
гиона и места проживания (в сельской мест-
ности смертность выше). Это обусловлено 
разным социально-экономическим уровнем 
и доступностью ресурсов здравоохранения. 
Известно, что распространенность ССЗ 
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и смертность от них выше у лиц, имеющих 
низкий социально-экономический статус 
(низкий уровень образования и дохода), что 
связано с большей распространенностью 
факторов риска (курение, неправильное пи-
тание, избыточное потребление алкоголя) 
и недостаточной доступностью квалифици-
рованной медицинской помощи [2].

В Республике Казахстан стабильно вы-
сокая сердечно-сосудистая смертность 
отмечалась в 2000–2007 годах. Ежегодно 
умирало более 80 тыс. больных с болезня-
ми сердца и сосудов. Основной причиной 
смертности были различные проявления 
ишемической болезни сердца. В эти годы 
летальность от инфаркта миокарда по ре-
спублике колебалась от 17 до 20 %.

В настоящее время в Казахстане вопро-
сам развития кардиологической службы 
уделяется большое внимание. Реализация 
Государственной Программы реформирова-
ния и развития здравоохранения Республи-
ки Казахстан (2005–2010 гг.), Отраслевой 
Программы развития кардиологической 
и кардиохирургической помощи в Респу-
блике Казахстан (2007–2009 гг.) способ-
ствовали снижению смертности от болез-
ней системы кровообращения (БСК) с 535,5 
на 100 тыс. населения в 2005 году до 309,6 
на 100 тыс. населения в 2011 году [3].

В настоящее время проводится рабо-
та по дальнейшему совершенствованию 
кардиологической службы в ходе реализа-
ции Государственной Программы развития 
здравоохранения «Саламатты Қазақстан» на 
2011–2015 годы. По данным 2012 г. смерт-
ность от БСК составила 251,88 на 100 тыс. 
населения. Целевыми индикаторами этой 
программы являются увеличение продол-
жительности жизни населения и снижение 
общей смертности. Для достижения этих 
задач существенное внимание уделяется 
проведению мероприятий, направленных, 
в первую очередь, на снижение сердечно-
сосудистой смертности, усиление профи-
лактики хронических неинфекционных за-
болеваний, прежде всего БСК. 

Наиболее серьезной проблемой на се-
годняшний день является состояние здо-
ровья сельского населения страны. Это 
связано с низкой плотностью населения, 
удаленностью от крупных медицинских 
центров, слабой материально-технической 
базой медицинских учреждений на селе, 
большим радиусом их обслуживания [4].

ССЗ тесно ассоциированы с особенно-
стями образа жизни и связанными с ним 
факторами риска, которые, наряду с гене-
тическими особенностями, способны уско-
рять развитие заболеваний. Наибольший 
вклад в преждевременную смертность на-

селения вносят: артериальная гипертония, 
дислипидемия, курение, недостаточное по-
требление овощей и фруктов, избыточная 
масса тела, избыточное потребление алко-
голя и гиподинамия [2]. 

Опыт зарубежных стран и результаты 
крупных контролируемых профилактиче-
ских программ убедительно показывают, 
что активная пропаганда здорового образа 
жизни (ЗОЖ) и эффективный контроль за 
факторами риска приводят к значительному 
снижению частоты новых случаев ССЗ, ос-
ложнений и смертей от них [5].

Цель исследования – изучить эффектив-
ность проведения профилактических меро-
приятий среди жителей сельской местности. 

Материалы и методы исследования
На первом этапе исследования было обследова-

но 493 жителя села Акбастау Алматинской области 
и 504 жителя с. Кенен Жамбылской области старше 
18 лет. В результате обследования установлено, что 
у 81,1 % жителей имеются факторы риска развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний. Среди мужчин наибо-
лее часто встречается такой фактор риска (ФР), как ку-
рение (37,9 %), среди женщин – избыточная масса тела 
(53,3) %. Распространенность артериальной гипертонии 
составила 41,22 %, антигипертензивную терапию по 
утвержденным стандартам лечения принимают только 
7,2 % жителей [1]. На втором этапе исследования лицам, 
имеющим факторы риска развития сердечно-сосуди-
стых заболеваний, были розданы приглашения для уча-
стия в исследовании. Принять участие в исследовании 
изъявили желание 42 жителя с. Акбастау. 

Среди включенных в исследование 76,2 % соста-
вили лица в возрасте от 40 до 65 лет, 21,4 % – старше 
65 лет; женщин было 66,7 %.

С пациентами были проведены беседы о фак-
торах риска развития сердечно-сосудистых заболе-
ваний, важной роли здорового образа жизни в пер-
вичной и вторичной профилактике ССЗ. Во время 
приема врачи акцентировали внимание обследуе-
мых на имеющиеся у них факторы риска и по шка-
ле SCORE демонстрировали возможность снижения 
риска развития фатальных событий при коррекции 
модифицируемых ФР. 

Все пациенты были осмотрены кардиологами 
и прошли следующее обследование исходно и через 
3 месяца наблюдения: определение антропометриче-
ских данных, ЭКГ, ЭХОКГ, определение липидного 
спектра крови, глюкозы крови. По результатам обсле-
дования пациентам проводились лечебно-профилак-
тические мероприятия, направленные на коррекцию 
модифицируемых факторов риска ССЗ. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Усилия службы здравоохранения должны 
концентрироваться на коррекции модифици-
руемых факторов риска: курение, избыточ-
ная масса тела, гиподинамия, дислипидемия, 
артериальная гипертония, сахарный диабет. 
Мы проанализировали частоту встречаемо-
сти модифицируемых факторов риска в об-
следованной группе (табл. 1). 
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Таблица 1
Частота встречаемости факторов риска ССЗ

ИМТ 
(индекс массы 
тела) > 25 кг/м2

ОТ (окружность 
талии) > 94 мужчи-
ны > 80 женщины

САД (систоличе-
ское артериальное 
давление) > 140

ОХС (общ. хо-
лест.) > 5 ммоль/л

Куре-
ние

Глюкоза > 6 
ммоль/л 

 90,5 %  92,9 % 83,3 %  40,5 %  16,7 %  21,4 %

Как видно из табл. 1, наиболее распро-
страненным фактором риска среди обсле-
дованных лиц была избыточная масса тела 
(90,5 %), причем доминирует абдоминаль-
ный тип ожирения. 

Анализ антропометрических данных по-
казал, что в обследованной группе среднее 
значение индекса массы тела превышает 

нормальные значения (20–25 кг/м2) и состав-
ляет 33,0 ± 1,2 кг/м2, причем у женщин дан-
ный показатель несколько выше, чем у муж-
чин. Средние значения окружности талии 
и отношения окружности талии к окружно-
сти бедер превышают нормальные значения 
и свидетельствуют о наличии абдоминаль-
ного характера отложения жира (табл. 2).

Таблица 2
Средние значения антропометрических показателей

 Пол  ИМТ  ОТ  ОТ/ОБ (окружность бедра)
Оба пола  33,0 ± 1,2  104,9 ± 2,9  1,1 ± 0,1
Мужчины  32,2 ± 1,5  107,4 ± 3,6  1,2 ± 0,2
Женщины  33,4 ± 1,6  103,6 ± 3,8  1,05 ± 0,1

Врачами были проведены лекции о здо-
ровом образе жизни, о вреде факторов ри-
ска и необходимости борьбы с модифи-
цируемыми факторами риска. С каждым 
пациентом проведены индивидуальные 
беседы с демонстрацией по шкале SCORE 

возможности снижения риска развития фа-
тальных событий при коррекции модифи-
цируемых ФР. В результате проведенной 
работы при контрольном обследовании че-
рез 3 месяца отмечена положительная дина-
мика (табл. 3).

Таблица 3
Частота встречаемости избыточной массы тела и ожирения

ИМТ Оба пола Женщины Мужчины
исходно 3 мес. исходно 3 мес. исходно 3 мес.

 < 25 кг/м2 6,9 % 10,3 % 10,5 % 10,5 % 0 10 %
 > 25 кг/м2 < 30 кг/м2 24,2 % 27,6 % 15,8 % 26,3 % 40 % 30 %
 > 30 кг/м2 68,9 % 62,1 % 73,7 % 63,5 % 60 % 60 %

Из таблицы следует, что исходно 
у 24,2 % обследованных лиц наблюдалась 
избыточная масса тела, а ожирение отме-
чено в 68,9 % случаев. Среди мужчин 60 % 
страдали ожирением; среди женщин ожире-
нием страдали 73,7 %. 

При контрольном осмотре через три 
месяца отмечена положительная динами-

ка: увеличилось количество пациентов 
с нормальным ИМТ, уменьшилось число 
лиц, страдающих ожирением (они переш-
ли в группу пациентов с избыточной мас-
сой тела); при этом в группе с ожирением 
уменьшилось число лиц с III степенью 
ожирения, увеличилось число пациентов 
с I степенью ожирения (табл. 4).

Таблица 4
Распределение обследованных лиц с ожирением в зависимости от степени ожирения

Степени Оба пола Мужчины Женщины
исходно  3 мес. исходно  3 мес. исходно  3 мес.

I 35 % 50 % 33,3 % 66,7 % 35,7 % 41,6 %
II 45 % 33,3 % 66,7 % 33,3 % 35,7 % 33,3 %
III 20 % 16,7 % 0 0 28,6 % 25 %
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Таким образом, динамический анализ 
антропометрических данных свидетель-
ствует о положительных изменениях среди 
лиц, страдающих избыточной массой тела 
и ожирением, что, по-видимому, является 
результатом бесед, проведенных с пациен-
тами о роли факторов риска в развитии сер-
дечно-сосудистых заболеваний.

Одним из важных модифицируемых фак-
торов риска развития ССЗ является артери-

альная гипертензия. Среди обследованных 
нормальный уровень АД отмечен только 
у 6,9%; у 34,5 % лиц выявлена 1 степень АГ, 
у 27,6 % – 2 степень АГ, у 31 % – 3 степень АГ.

Средний уровень АД исходно был 
159,3 ± 3,2/93,4 ± 3,3 мм рт.ст. На фоне 
проводимой комбинированной медикамен-
тозной терапии отмечено снижение сред-
него уровня АД до нормальных значений 
129,5 ± 3,3/80 ± 0,9 мм рт.ст. (табл. 5). 

Таблица 5
Динамика средних значений артериального давления

Пол
САД

р
ДАД (диастолическое артериальное 

давление) р
исходно  3 мес. исходно  3 мес.

Оба пола 159,3 ± 3,2 129,5 ± 3,3  < 0,05 93,4 ± 3,3 80 ± 0,9  < 0,05

Мужчины 156 ± 3,6 130,5 ± 3,4  < 0,05 93 ± 2,3 84,5 ± 2,2  < 0,05

Женщины 161,05 ± 3,8 128,9 ± 3,5  < 0,05 93,7 ± 1,2 81,1 ± 1,3  < 0,05

Целевой уровень АД ниже 140/90 мм рт.ст. 
достигнут у 65,5 % пациентов, у 27,5 % лиц 
АД снизилось до 140/90 мм рт.ст., у 6,8 % 
пациентов цифры АД оставались высоки-
ми, несмотря на проводимую комбиниро-
ванную фармакотерапию. 

Анализ динамики показателей липид-
ного спектра крови не выявил достоверных 
изменений липидного спектра крови на 

фоне терапии, что, вероятно, связано с ма-
лой продолжительностью лечения и на-
блюдения.

Согласно современным рекомендаци-
ям по профилактике CCЗ нами был оценен 
10-летний риск возможных фатальных сер-
дечно-сосудистых событий среди обследо-
ванных сельских жителей старше 40 лет по 
шкале SCORE (табл. 6). 

Таблица 6
Риск развития фатальных сердечно-сосудистых событий по шкале SCORE 

у обследованных сельских жителей 

Степень риска
Оба пола Мужчины Женщины

исходно 3 мес. исходно  3 мес. исходно 3 мес.

Низкий риск (< 1) 13,8 % 20,7 0 0 21 % 31,5 %

Средний риск (≥ 1– < 5) 51,7 % 62,1 30 % 60 % 63,2 % 63,2 %

Высокий риск (≥ 5– < 10) 24,1 % 13,8 40 % 30 % 15,8 % 5,3 %

Очень высокий риск (≥ 10) 10,4 % 3,4 30 % 10 % 0 0

Исходно среди обследованных сельских 
жителей 34,5 % составляли лица очень вы-
сокого и высокого риска, а через 3 месяца 
проведения лечебно-профилактической ра-
боты этот показатель снизился до 16,8 %. 
Среди мужчин возросло количество лиц 
среднего риска в 2 раза за счет перехода 
в эту группу лиц высокого риска. Среди 
женщин также отмечаются положитель-
ные тенденции: увеличение количества лиц 

в группе низкого и уменьшение количества 
лиц в группе высокого риска. 

Заключение
Активная санитарно-просветительская 

работа с сельским населением, адекватная 
медикаментозная терапия сердечно-сосу-
дистых заболеваний позволяют добиться 
позитивных клинико-гемодинамических 
изменений, коррекции модифицируемых 
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факторов риска ССЗ, что способствует сни-
жению риска смерти от сердечно-сосуди-
стых заболеваний. 

Список литературы

1. Беркинбаев С.Ф., Мусагалиева А.Т., Мусаев А.Т. 
Факторы риска развития сердечно-сосудистых заболеваний 
среди сельского населения по данным скрининга // Наука 
и мир. – 2014. – № 2(6). – С. 128–132.

2. Всемирная Организация здравоохранения / Центр 
СМИ // Сердечно-сосудистые заболевания. Информацион-
ный бюллетень № 317, март 2013. URL: http://www.who.int/
mediacentre/factsheets/fs317/ru.

3. Здоровье населения Республики Казахстан и дея-
тельность организаций здравоохранения в 2011 г. Статисти-
ческий сборник. – Астана, 2012.

4. Калжеков Т.К. Медико-социальная оценка состояния 
здоровья сельского населения Республики Казахстан: авто-
реф. дис. ... д-ра мед. наук. – Алматы, 1994. – 48 с.

5. Оганов Р.Г., Масленникова Г.Я. Эпидемию сердечно-
сосудистых заболеваний можно остановить усилением про-
филактики // Профилактическая медицина. – 2009. – Т.12, 
№ 6. – С. 3–7.

References

1. Berkinbaev S.F., Musagalieva A.T., Musaev A.T. Nauka 
i mir, 2014, no. 2(6), рp. 128–132.

2. World Health Organization/ Media center/ cardiovascu-
lar diseases. Fact sheet no. 317, March 2013. URL: http://www.
who.int/mediacentre/factsheets/fs317/en.

3. Zdorov’e naselenija Respubliki Kazahstan i dejatel’nost’ 
organizacij zdravoohranenija v 2011. Statisticheskij sbornik. 
2012.

4. Kalzhekov T.K. Mediko-social’naja ocenka sostojanija 
zdorov’ja sel’skogo naselenija Respubliki Kazahstan: Avtoref. 
diss. dokt. med. nauk., Almaty, 1994, pр. 48.

5. Oganov R.G., Maslennikova G.Ja. Profi lakticheskaja 
medicina, 2009, T.12, no.6, рp. 3–7.

Рецензенты: 
Байтасова Н.Б., д.м.н., профессор, НИИ 

кардиологии, г. Алматы;
Ердесова К.Е., д.м.н., профессор, 

КазНМУ им. С.Д. Асфендиярова, г. Алматы.
 Работа поступила в редакцию 02.10.2014.



638

FUNDAMENTAL RESEARCH    № 10, 2014

MEDICAL SCIENCES
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СОСТОЯНИЕ ЗДОРОВЬЯ МЕДИЦИНСКИХ РАБОТНИКОВ 

ПРОТИВОТУБЕРКУЛЕЗНОЙ СЛУЖБЫ
Ваганова У.С.

ГБОУ ВПО «Ижевская государственная медицинская академия» Минздрава России, 
Ижевск,  e-mail: uliana_vaganova@yahoo.com

Проведен анализ заболеваемости туберкулезом у медицинских работников в Удмуртской республике за 
10 лет (2002–2011 гг.). В работе были определены факторы и группы риска заболевания туберкулёзом работ-
ников медицинских учреждений. Анализ данных показал, что в большинстве случаев контакт с источником 
туберкулезной инфекции установить не удаётся, примерно половина всех случаев заболевания туберкулезом 
среди медицинских работников приходится на производственный контакт. Нами изучена заболеваемость 
работников противотуберкулезной службы. Мы сравнили динамику результатов кожной пробы с препаратом 
Диаскинтест и с классическим туберкулином у сотрудников противотуберкулезной службы Удмуртской ре-
спублики. Анализируя полученные результаты, можно сделать предварительные выводы о том, что данную 
категорию лиц необходимо отнести к группе повышенного риска по заболеванию туберкулезом, в которой 
необходимо проводить комплекс тщательных медицинских мероприятий, направленных на выявление ту-
беркулеза. 

Ключевые слова: заболеваемость туберкулезом, работники медицинских учреждений, группы риска, 
профессиональные заболевания, противотуберкулезная служба, туберкулиновая проба, 
Диаскинтест

STATE OF HEALTH OF MEDICAL EMPLOYEES IN ANTITUBERCULOUS SERVICE
Vaganova U.S.

Izhevsk State Medical Academy, Izhevsk, e-mail: uliana_vaganova@yahoo.com

We have done the analysis of incidence by tuberculosis at medical workers in the Udmurt Republic in 10 years 
(2002–2011). In work factors and groups of risk of a disease were defi ned by tuberculosis of employees of medical 
institutions. The analysis of data showed that in most cases contact with a source of a tubercular infection does not 
manage to be come into, about a half of all cases of tuberculosis among medical workers is the share of production 
contact (a ground mass employees of antituberculous service). On the basis of these conclusions we compared 
dynamics of skin test to the preparation Diaskintest and to a classical tuberculin at the staff of antituberculous 
service of the Udmurt Republic. Analyzing received result it is possible to draw preliminary conclusions that this 
category of persons needs to be referred to group of risk on a disease of tuberculosis and it has to pass regularly 
careful medical examination on tuberculosis with preparation Diaskintest. On the basis of the done work we drew 
the following conclusions. Incidence of medical employees in Udmurt Republic is above incidence of the population 
of the republic. In structure of clinical forms of manifestation of epidemic process of tuberculosis at employees of 
medical institutions the infi ltrative pulmonary tuberculosis prevails. Establishments of the highest risk on incidence 
of tuberculosis of employees are establishments of antituberculous service and they have to pass regularly careful 
medical examination on tuberculosis with preparation Diaskintest application.

Keywords: incidence of tuberculosis, employees of medical institutions, groups of risk, occupational diseases, 
antituberculous service, tuberkulinovy test, Diaskintest

На протяжении последних 10 лет (2002–
2011 гг.) отмечался стабильно высокий уро-
вень заболеваемости туберкулезом населе-
ния РФ, составив в среднем за указанный 
временной период 82,2 на 100 тыс. населе-
ния, что в 3 раза превышает аналогичный 
показатель, регистрируемый в странах Ев-
ропейского региона [14].

Эпидемическая ситуация по туберкулёзу 
в Удмуртской республике (УР) нестабильная. 
Несмотря на то, что с 2002 г. наметилась тен-
денция к снижению заболеваемости туберку-
лёзом, в 2011 г. данный показатель вырос на 
4,2 % и составил 67,6 на 100 тыс. населения. 
Среднее значение заболеваемости туберкулё-
зом населения республики за 10 лет состави-
ло 78,6 на 100 тыс. человек [2].

Медицинские работники (первый класс 
профессионального риска) занимают лиди-

рующее положение по профессиональным 
заболеваниям. По роду своей деятельно-
сти на медицинский персонал действует 
комплекс факторов физической, химиче-
ской, биологической природы, а также вы-
сокое нервно-эмоциональное напряжение
[1, 6, 12]. К многочисленной группе про-
фессиональных болезней медицинских ра-
ботников от воздействия биологических 
факторов относятся: инфекционные и па-
разитарные заболевания, однородные с той 
инфекцией, с которой работники находятся 
в контакте во время работы.

Первое место в структуре заболеваний 
медперсонала стабильно занимают инфек-
ционные патологии (от 75,0 до 83,8 %), вто-
рое – аллергические заболевания (от 6,5 до 
18,8 %), на третьем месте – интоксикации 
и заболевания опорно-двигательного аппа-
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рата [10]. Среди инфекционной патологии 
как причины регистрируемых профессио-
нальных заболеваний туберкулёз органов 
дыхания занимает первое ранговое место, 
на его долю приходится более половины 
всех случаев (50,4–67,9 %) [6]. 

Заболеваемость туберкулезом персона-
ла противотуберкулезных учреждений от 4 
до 18 раз, а работников судебно-медицин-
ской экспертизы в 50 раз выше показателей 
заболеваемости населения РФ [5]. 

Общепризнанно, что первостепенное 
значение для борьбы с туберкулезом име-
ют профилактика и раннее выявление забо-
левания. Первый контакт с туберкулезной 
инфекцией всегда заканчивается инфициро-
ванием и только в ряде случаев – заболева-
нием. Заражение работников медицинских 
учреждений (РМУ) туберкулезом может 
произойти как в противотуберкулезных уч-
реждениях, так и в лечебных учреждениях 
общей лечебной сети. В современных усло-
виях единственным методом, позволяющим 
идентифицировать туберкулезную инфек-
цию и выявить туберкулез на раннем этапе, 
является туберкулинодиагностика [4].

Диагностическая роль туберкулиновой 
пробы ограничена субъективной оценкой 
размера папулы, сложностью дифференци-
альной диагностики с поствакцинальной 
аллергией в условиях повторных БЦЖ-
вакцинаций, когда возможны ложно-по-
ложительные результаты. Отрицательный 
результат такого теста не достаточен для 
полного исключения туберкулезной инфек-
ции, в особенности при иммунодефицит-
ных состояниях. Экономические расчеты 
показывают высокую затратность массовой 
туберкулинодиагностики [7].

Еще одним тестом, применяемым для 
диагностики туберкулезной инфекции, яв-
ляется иммунологический тест с гамма-
интерфероном (QuantiFERON TB Gold In 
Tube). Этот иммунологический тест осно-
ван на высвобождении in vitro гамма-ин-
терферона, т.е. на определении количества 
Т-лимфоцитов, продуцирующих гамма-ин-
терферон при контакте со специфически-
ми антигенами микобактерии туберкулеза 
[13]. Но, учитывая тот факт, что постановка 
тестов in vitro технически сложна, требует 
забора крови из вены и высокой квалифика-
ции персонала, применение данных тестов 
едва ли возможно при массовом скрининге 
на туберкулезную инфекцию.

В России разработан новый реагент 
для кожного теста, предназначенный для 
скрининговой диагностики туберкулезной 
инфекции, – Диаскинтест. По результатам 
исследования ряда авторов установлена 
высокая специфичность данной внутри-

кожной пробы [4, 7]. Тест позволяет чётко 
дифференцировать иммунные реакции, об-
условленные инфекцией М. tuberculosis, так 
как не вызывает гиперчувствительности за-
медленного типа, связанной с вакцинацией 
БЦЖ. Внедрение нового метода диагности-
ки туберкулёзной инфекции, обладающего 
высокой специфичностью, позволяет резко 
повысить уровень выявления туберкулёза. 
Препарат зарегистрирован в РФ. Регистра-
ционное удостоверение Л СР-006435/08 
от 11.08.2008 г. [3, 8].

Целью исследования явилась оценка 
состояния здоровья РМУ на основе изуче-
ния заболеваемости туберкулезом медицин-
ских работников по данным иммунологиче-
ских тестов.

Задачи исследования:
1. Провести анализ заболеваемости 

туберкулезом у медицинских работни-
ков в Удмуртской Республике за 10 лет 
(2002‒2011 гг.).

2. Определить структуру заболеваемости 
туберкулезом медицинских работников Уд-
муртской республики и определить профес-
сиональные группы риска на туберкулез.

3. Сравнить динамику кожной пробы 
с препаратом Диаскинтест и с классиче-
ским туберкулином у сотрудников противо-
туберкулезной службы.

Материалы и методы исследования
Проведен анализ заболеваемости туберкулезом 

у медицинских работников УР на основании выко-
пировки статистических данных из отчетных доку-
ментов (ф. № 8 «Сведения о заболевании активным 
туберкулёзом», ф. № 33 «Сведения о больных тубер-
кулёзом», ф. № 089/у-туб. «Извещение о больном 
с впервые в жизни установленным диагнозом активно-
го туберкулёза, рецидива туберкулёза», ф. № 03-ТБ/у 
«Журнал регистрации больных туберкулёзом», ме-
дицинские карты стационарного больного), про-
грамма «Медицинская статистика» (формирование 
и контроль сводных отчетов по подчинению тер-
риториального органа, ф. № 30, ф. № 39, ф. № 40, 
ф. № 41, ф. № 42, ф. № 44, ф. № 45). Всего обработа-
но 246 случаев заболевания туберкулёзом медицин-
ских работников в УР за 2002–2011 гг. Для сравнения 
динамики кожной пробы с препаратом Диаскинтест 
и классическим туберкулином было обследовано 
69 сотрудников БУЗ УР «Республиканская клини-
ческая туберкулезная больница», из них 11 ‒ врачи, 
34 – средний медицинский персонал, 24 – младший 
медицинский персонал.

Результаты исследования 
и их обсуждения 

Показатель заболеваемости туберку-
лезом среди медицинских сотрудников УР 
находится выше аналогичного показателя 
среди населения республики. Самые вы-
сокие показатели заболеваемости были за-
регистрированы в 2004, 2006 и 2007 годах. 
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За последние три года наметилась тенденция 
к снижению заболеваемости туберкулёзом 
РМУ, достигнув максимума в 2007 г. – 89,9 
на 100 тыс. РМУ, к 2011 г. она уменьши-
лась в 2,3 раза и составила 41,4 на 100 тыс. 

человек. Показатель заболеваемости меди-
цинских работников противотуберкулезной 
службы нестабилен и значительно превы-
шал таковой у медицинских работников 
в Удмуртской республике (таблица). 

Заболеваемость туберкулезом медицинских работников по УР в сравнении 
с заболеваемостью населения в УР и в РФ за 2002–2011 гг. (на 100 тыс. человек)

 Годы 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011
Мед. работники 64,5 60,6 78,8 66,9 74,3 89,9 69,0 40,4 43,1 41,4
Удмуртия МЗ 66,9 71,9 74,3 74,1 72,5 72,3 73,1 67,8 61,1 61,8

Анализ методов выявления туберкулёза 
у РМУ показал, что в 45,0 % заболевание 
выявлялось по обращаемости, а в 55,0 % – 
по данным профилактических осмотров. 
Несмотря на наличие правовых документов 
о кратности прохождения РМУ профилак-
тических осмотров, лишь 67,0 % медицин-
ских работников проходили ФЛГ ежегодно, 
23,0 % проходили обследование 2 года назад 
и 10,0 % не обследовались 3 года и более. 
Также имеет место и пропуск патологии. 
За 10 лет был выявлен 21 случай пропуска 

патологии. Полученные данные свидетель-
ствуют, как о низком уровне медицинской 
активности РМУ, так и о недостаточно хо-
рошей организации профилактических ос-
мотров в медицинских учреждениях.

В большинстве случаев (57,0 %) кон-
такт с источником туберкулезной инфек-
ции установить не удаётся, но 40,0 % при-
ходится на производственный контакт 
(основную массу составляют работники 
противотуберкулезной службы) и 3,0 % – 
бытовой контакт.

Структура клинических форм туберкулёза, впервые выявленного у РМУ в УР за 2002–2011 гг.

В структуре клинических форм туберку-
леза у работников медицинских учреждений 
в УР ведущее место занимал инфильтратив-
ный туберкулёз – 66,0 %, из них с выделе-
нием микобактерий туберкулеза – 31,1 %. 
Среди бактериовыделителей был установ-
лен распад легочной ткани более чем у по-
ловины (60,5 %). На втором месте очаговый 
туберкулёз – 13,5 %. Третье ранговое место 
занимали внелегочный туберкулёз (8,5 %) 
и экссудативный плеврит туберкулезный 
этиологии (8,1 %). На туберкулому лёгких, 
казеозную пневмонию и диссеминирован-

ный туберкулез приходилось по 1,9; 1,2 
и 0,4 % случаев соответственно.

Чаще всего среди медицинских учреж-
дений УР по количеству заболевших тубер-
кулезом РМУ (2002–2011 гг.) заболевали 
сотрудники общей лечебной сети (ОЛС) 
(44,0 %). Столь высокий удельный вес не 
случаен, поскольку именно учреждения 
ОЛС становятся первым пунктом обра-
щения за медицинской помощью больных 
туберкулезом, часть из которых до уста-
новления окончательного диагноза на об-
следовании и лечении чаще всего находятся 
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в терапевтических отделениях лечебно-про-
филактических учреждений.

Анализ данных туберкулинодиагно-
стики позволил установить, что 72,7 % 
результатов кожной пробы с препаратом 
Диаскинтест среди врачей были положи-
тельными и гиперэргическими, а отрица-
тельная проба выявлена в 27,3 % случаев. 
Обращает на себя внимание, что положи-
тельная проба Диаскинтест наблюдается 
у врачей, чей медицинский стаж превы-
шает 10 лет. Отрицательные же пробы на 
тест в основном регистрируются у врачей 
со стажем работы в противотуберкулезной 
службе менее пяти лет. Среди среднего 
медицинского персонала положительные 
и гиперэргические реакции на Диаскин-
тест зарегистрированы в 52,8 % случаев. 
Данный результат пробы также наблюдал-
ся среди средних медицинских работников, 
чей рабочий стаж превышал 10 лет. Среди 
младшего медицинского персонала поло-
жительные и гиперэргические реакции на 
пробу Диаскинтест составили 70,8 %.

Проведенное нами исследование пока-
зало, что медицинские сотрудники проти-
вотуберкулезной службы в большом про-
центе случаев инфицированы вирулентной, 
активной микобактерией туберкулеза и их 
иммунитет находится в постоянном напря-
жении. Определяется прямая зависимость 
размера кожной пробы Диаскинтест от ста-
жа работы в противотуберкулезной службе 
в сторону увеличения.

Работы по изучению эпидемиологи-
ческих показателей и динамики размеров 
кожных проб в данной группе будут про-
должаться нами и в дальнейшем. Планиру-
ется проведение аналогичных диагности-
ческих тестов в группе сравнения – среди 
медицинских работников непротивотубер-
кулезных учреждений.

Выводы
1. Показатель заболеваемости туберку-

лезом медицинских сотрудников УР нахо-
дится выше заболеваемости населения ре-
спублики.

2. Туберкулёз у медицинских работ-
ников в большинстве случаев выявляется 
при профилактических осмотрах. Более 
чем у половины заболевших контакт с ис-
точником туберкулезной инфекции устано-
вить не удаётся. 

3. В структуре клинических форм пре-
обладает инфильтративная форма туберку-
леза легких.

4. Учреждениями наиболее высоко-
го риска по заболеваемости туберкулезом 
сотрудников являются учреждения фтизи-
атрической службы, и они должны регу-

лярно проходить тщательное медицинское 
обследование на туберкулез, в том числе 
с применением препарата Диаскинтест.
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УДК 616.62-008.222-055.2:616.1
ЭПИДЕМИОЛОГИЯ СОПУТСТВУЮЩЕЙ ПАТОЛОГИИ У ЖЕНЩИН 

С НЕДЕРЖАНИЕМ МОЧИ В РАЗНЫХ ВОЗРАСТНЫХ ГРУППАХ
Вирясов А.В.

АНО НИМЦ «Геронтология», Москва;
ГБОУ ВПО «Российский национальный исследовательский медицинский университет 

им. Н.И. Пирогова» Минздрава РФ, Саратов, e-mail: viryasov-1979@mail.ru, kateha007@bk.ru

Проведен сравнительный анализ наиболее часто встречающейся сопутствующей патологии у женщин 
с недержанием мочи в разных возрастных группах. Исследования проводились на базе четырех поликли-
ник, обслуживающих 205952 человека. Сопутствующая патология была изучена у 245 женщин среднего 
возраста с недержанием мочи и 251 женщины пожилого возраста. Из них среди женщин среднего возраста 
инвалидов 75,1 % (184), пожилого возраста – 81,7 % (205). Исследования показали: с возрастом пациентов 
увеличивается встречаемость сопутствующей патологии. Также, у женщин, страдающих недержанием мочи,
в сравнительном аспекте определена распространенность таких гериатрических синдромов, как синдром 
гипомобильности, синдром мальнутриции, синдром когнитивных нарушений, синдром пролежней, обсти-
пационный синдром, синдром падений, саркопения, болевой синдром, деменция, тревожно-депрессивный 
синдром, синдром нарушения сна, синдром старческой астении, психологические проблемы.

Ключевые слова: сопутствующая патология, недержание мочи, пожилой возраст 

EPIDEMIOLOGY OF THE ACCOMPANYING PATHOLOGY 
IN WOMEN WITH THE URINE INCONTIENCE IN DIFFERENT AGE GROUPS

Viryasov A.V.
Independent non-profi t organization Research medical center «GERONTOLOGY», Moscow;

Pirogov Russian NationalResearch Medical University (RNRMU),
e-mail: viryasov-1979@mail.ru, kateha007@bk.ru

The comparative analysis of the most often found accompanying pathology in women with an urine incontience 
in different age groups is carried out. Researches were conducted of four policlinics basis servin 205952 population. 
The accompanying pathology was studied at 245 women of middle age with an incontience of urine and 251 elderly 
women. From them, women of average age of disabled people of 75,1 % (184), advanced age – 81,7 % (205). 
Researches showed that occurrence of the accompanying pathology increases with age patients. Also, in women 
with urine incontience in comparative aspect prevalence of such geriatric syndromes as a hypomobility syndrome, a 
malnutrition syndrome, a syndrome of cognitive violations, a syndrome of decubituses, an obstipatsionny syndrome, 
a syndrome of falling, a sarkopeniye, a pain syndrome, dementia, a disturbing and depressive syndrome, a sleep 
disorder syndrome, a syndrome of a senile adynamy, psychological problems is defi ned.

Keywords: the accompanying pathology, an urine incontience, elderly age

На настоящий момент, по мнению неко-
торых авторов [5], одним из самых распро-
страненных заболеваний у лиц пожилого 
и старческого возраста, особенно у женщин, 
является недержание мочи, которое имеет 
место у 386–681 на 1000 женщин. Однако 
количество женщин, наблюдающихся и про-
ходящих лечение у уролога по поводу недер-
жания мочи, очень незначительное. Также 
не уделяется должного внимания сопутству-
ющей патологии у женщин с недержанием 
мочи. Изучение эпидемиологии сопутству-
ющей патологии у женщин с недержанием 
мочи, а также гериатрических синдромов 
позволит повысить эффективность оказания 
помощи данной категории пациентов и по-
высить качество их жизни [4, 6].

Цель исследования: изучить эпидеми-
ологию сопутствующей патологии у жен-
щин с недержанием мочи в разных возраст-
ных группах.

Материал и методы исследования
Исследование проводилось на базе четырех по-

ликлиник, обслуживающих 205952 человека. По-
ликлиники сопоставимы по структуре, состоят из 
нескольких отделений: терапевтических, хирургиче-
ских (в т.ч. с кабинетами уролога), неврологических 
отделений, женских консультаций, а также кабинетов 
врачей-специалистов (кардиолога, пульмонолога, ал-
лерголога, инфекциониста, эндокринолога и др.).

Сопутствующая патология изучена у 245 женщин 
среднего возраста с недержанием мочи и 251 женщи-
ны пожилого возраста. Из них, среди женщин средне-
го возраста инвалидов 75,1 % (184), пожилого возрас-
та – 81,7 % (205). 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Сопутствующая патология изучена 
у 245 женщин среднего возраста с недер-
жанием мочи и 251 женщины пожилого 
возраста. Из них среди женщин среднего 
возраста инвалидов 75,1 % (184), пожилого 
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возраста – 81,7 % (205). Анализ наиболее 
часто встречающейся сопутствующей па-
тологии у женщин с недержанием мочи 
показал следующее. Заболевания сердеч-
но-сосудистой системы: артериальная ги-
пертензия диагностирована у 32,2 % (79) 
женщин среднего возраста и 73,3 % (184) по-
жилого возраста, ишемическая болезнь серд-
ца – 20,8 % (51) и 36,7 % (92) соответственно, 
хроническая сердечная недостаточность – 
37,1 % (91) и 54,6 % (137) соответственно; за-
болевания эндокринной системы: сахарный 

диабет 2 типа – 26,1 % (64) и 40,6 % (102) 
соответственно, ожирение – 66,1 % (162) 
и 89,2 % (224) соответственно; дыхатель-
ная недостаточность отмечена у 11,8 % (29) 
и 33,9 % (85); хроническая венозная недо-
статочность – 34,3 % (84) и 60,2 % (151) со-
ответственно; хроническая артериальная 
недостаточность – 20,4 % (50) и 65,3 % (164); 
остеоартроз суставов – 73,5 % (180) 
и 92,0 % (231) соответственно. Сопутствую-
щая патология у женщин разных возрастов 
с недержанием мочи представлена в табл. 1.

Таблица 1
Сопутствующие заболевания у женщин с недержанием мочи 

Изученный параметр
Пациентки среднего 
возраста (n = 245)

Пациентки пожилого 
возраста (n = 251)

Абс.  % Абс.  %
Наличие инвалидности 184 75,1 205 81,7
Наличие следующей патологии:
Артериальная гипертензия 79 32,2 184 73,3
Сахарный диабет 64 26,1 102 40,6
ИБС 51 20,8 92 36,7
Хроническая венозная недостаточность 84 34,3 151 60,2
Хроническая артериальная недостаточность 50 20,4 164 65,3
Дыхательная недостаточность 29 11,8 85 33,9
Хроническая сердечная недостаточность 91 37,1 137 54,6
Остеоартроз суставов 180 73,5 231 92,0
Ожирение 162 66,1 224 89,2
Длительность анамнеза (лет) 6,4 ± 0,9 27,4 ± 1,6

Сравнительный анализ наиболее часто 
встречающейся сопутствующей патологии 
показал следующее. С возрастом пациен-
тов отмечено увеличение встречаемости за-
болеваний сердечно-сосудистой системы 
(встречаемость ишемической болезни серд-
ца увеличилась с 20,8 % у женщин среднего 
до 36,7 % у женщин пожилого возраста; ар-
териальной гипертензии – с 32,2 до 73,3 % 
соответственно; хроническая сердечная 
недостаточность – с 37,1 до 54,6 % соот-
ветственно, дыхательной системы с 11,8 до 
33,9 % соответственно, эндокринной систе-
мы (встречаемость сахарного диабета 2 типа 
увеличилась с 26,1 до 40,6 % соответственно; 
ожирения – с 66,1 до 89,1 % соответственно). 
Встречаемость хронической венозной недо-
статочности увеличилась с 34,3 % у женщин 
среднего возраста до 60,2 % у женщин по-
жилого возраста, хронической артериальной 
недостаточности – с 20,4 до 65,3 % соответ-
ственно, остеоартроза суставов – с 73,5 до 
92,0 % соответственно (табл. 1).

Таким образом, наше исследование 
доказало возраст-зависимое увеличение 
встречаемости различной сопутствующей 
патологии у женщин с недержанием мочи.

Эпидемиология распространенности 
гериатрических синдромов у пациенток 
разных возрастов с недержанием мочи
У пациенток, страдающих недержанием 

мочи, в сравнительном аспекте определена 
распространенность таких гериатрических 
синдромов, как синдром гипомобильности, 
синдром мальнутриции, синдром когнитив-
ных нарушений, синдром пролежней, об-
стипационный синдром, синдром падений, 
саркопения, болевой синдром, деменция, 
тревожно-депрессивный синдром, синдром 
нарушения сна, синдром старческой асте-
нии, психологические проблемы (табл. 2).

Среди пациенток среднего возраста 
с недержанием мочи синдром гипомобиль-
ности диагностирован у 11,3 ± 1,4 пациен-
ток (на 100 человек), находящихся на учете 
у уролога, и у 26,4 ± 1,3 пациенток, нахо-
дящихся в учреждении круглосуточного 
пребывания, p < 0,05. Синдром мальнутри-
ции – у 5,5 ± 0,9 и 12,7 ± 1,4 соответствен-
но, p < 0,05; синдром когнитивных наруше-
ний – 1,6 + 0,3 и 2,5 ± 0,4 соответственно, 
p < 0,05; синдром пролежней – у 0,1 ± 0,01 
и 0,4 ± 0,02 соответственно, p < 0,05; 
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обстипационный синдром – у 3,1 ± 0,2 
и 3,2 ± 0,1 соответственно; синдром паде-
ний – у 7,1 ± 0,3 и 3,4 ± 0,2 соответствен-
но, p < 0,05; саркопения – у 0,1 ± 0,03 
и 0,2 ± 0,01 соответственно; болевой син-
дром – у 8,9 ± 0,1 и 16,4 ± 0,2 соответ-
ственно, p < 0,05; деменция – у 0,9 ± 0,02 

и 0,9 ± 0,03 соответственно, тревожно-де-
прессивный синдром – 25,4 ± 0,5 и 31,4 ± 0,4 
соответственно, p < 0,05; синдром нару-
шения сна – у 26,9 + 0,2 и 32,1 ± 0,5 соот-
ветственно, p < 0,05; психологические про-
блемы отмечены у 71,6 ± 0,3 и 71,5 ± 0,4 
соответственно.

Сравнительный анализ встречаемости сопутствующей патологии у женщин среднего 
и пожилого возраста с недержанием мочи

Таблица 2
Распространенность прочих гериатрических синдромов среди женщин 

с недержанием мочи (по данным амбулаторно-поликлинических и стационарных 
учреждений, в расчете на 100 человек)

Клинический гериатрический 
синдром

Средний возраст Пожилой возраст
Поликлиники Стационары Поликлиники Стационары

Синдром гипомобильности 11,3 ± 1,4 26,4 ± 1,3*, ** 41,5 ± 1,5** 66,1 ± 1,2*, **
Синдром мальнутриции 5,5 ± 0,9 12,7 ± 1,4*, ** 31,6 ± 0,8** 17,8 ± 1,5*, **
Синдром когнитивных дисфункций 1,6 ± 0,3 2,5 ± 0,4*, ** 5,8 ± 0,9** 8,9 ± 0,6*, **
Синдром пролежней 0,1 ± 0,01 0,4 ± 0,02*, ** 0,5 ± 0,02** 0,8 ± 0,01*, **
Обстипационный синдром 3,1 ± 0,2 3,2 ± 0,1** 6,5 ± 0,3** 6,4 ± 0,2**
Синдром падений 7,1 ± 0,3 3,4 ± 0,2*, ** 10,5 ± 0,3** 7,9 ± 0,1*, **
Саркопения 0,1 ± 0,03 0,2 ± 0,01** 3,2 ± 0,2** 3,1 ± 0,2**
Болевой синдром 8,9 ± 0,1 16,4 ± 0,2*, ** 13,4 ± 0,1** 21,3 ± 0,1*, **
Деменция 0,9 ± 0,02 0,9 ± 0,03** 1,7 ± 0,1** 1,7 ± 0,2**
Тревожно-депрессивный синдром 25,4 ± 0,5 31,4 ± 0,4*, ** 32,5 ± 0,6 48,1 ± 0,3*, **
Синдром нарушения сна 26,9 + 0,2 32,1 ± 0,5*, ** 37,1 ± 0,3 49,1 ± 0,2*, **
Синдром старческой астении – – 2,2 ± 0,2** 2,1 ± 0,1**
Психологические проблемы 71,6 ± 0,3 71,5 ± 0,4 71,5 ± 0,4 72,4 ± 0,3

П р и м е ч а н и я :  *p < 0,05 между пациентами одной возрастной группы (при сравнении ам-
булаторно-поликлинического и стационарного этапов); **p < 0,05 между возрастными группами.
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Среди пациенток старческого возрас-
та с недержанием мочи синдром гипомо-
бильности диагностирован у 41,5 ± 1,5 па-
циенток, находящихся на учете у уролога 
поликлиники, и 66,1 ± 1,2 пациенток, 
проходящих лечение в учреждениях кру-
глосуточного пребывания, p < 0,05. Син-
дром мальнутриции отмечен у 31,6 ± 0,8 
и 17,8 ± 1,5 пациенток соответственно, 
p < 0,05; синдром когнитивных дисфунк-
ций – у 5,8 ± 0,9 и 8,9 ± 0,6 соответственно, 
p < 0,05; синдром пролежней – у 0,5 ± 0,02 
и 0,8 ± 0,01 соответственно, p < 0,05; обсти-
пационный синдром – у 6,5 ± 0,3 и 6,4 ± 0,2 
соответственно; синдром падений – 
у 10,5 ± 0,3 и 7,9 ± 0,1 соответственно, 
p < 0,05; саркопения – у 3,2 ± 0,2 и 3,1 ± 0,2 
соответственно; болевой синдром – 
у 13,4 ± 0,1 и 21,3 ± 0,1 соответственно, 
p < 0,05; деменция – у 1,7 ± 0,1 и 1,7 ± 0,2 
соответственно; тревожно-депрессивный 
синдром – у 32,5 ± 0,6 и 48,1 ± 0,3 соот-
ветственно, p < 0,05; синдром нарушения 
сна – 37,1 ± 0,3 и 49,1 ± 0,2 соответствен-
но, p < 0,05; синдром старческой асте-
нии – у 2,2 ± 0,2 и 2,1 ± 0,1 соответствен-
но; психологические проблемы отмечены 
у 71,5 ± 0,4 и 72,4 ± 0,3 соответственно.

Заключение
Таким образом, недержание мочи 

в пожилом и старческом возрасте не явля-
ется изолированным состоянием, а часто 
сопровождается другими заболевания-
ми и ассоциировано с другими специфи-
ческими гериатрическими синдромами, 
такими как синдром гипомобильности, 
синдром мальнутриции, синдром когни-
тивных нарушений и другие. Причем на-
блюдается возраст-зависимое увеличе-
ние распространенности гериатрических 
синдромов у пациенток с недержанием 
мочи, а также увеличение встречаемости 
сопутствующих заболеваний. Все вы-
шеизложенное диктует в будущем созда-
ние новых алгоритмов и моделей оказа-
ния помощи женщинам с недержанием 
мочи, предусматривающих участие и вра-
чей-гериатров.
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УДК 617.57:616.71-001.5-085
МЕДИЦИНСКАЯ РЕАБИЛИТАЦИЯ БОЛЬНЫХ 

С ТРАВМАМИ ВЕРХНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ 
1Гильмутдинова Л.Т., 2Кутлиахметов Н.С., 1Сахабутдинова А.Р.

1Башкирский государственный медицинский университет, 
НИИ восстановительной медицины и курортологии, Уфа;

2Республиканский врачебно-физкультурный диспансер, Уфа, e-mail: vmk-ufa@bk.ru

Цель исследования: повышение эффективности медицинской реабилитации больных с травмами верх-
них конечностей. Под наблюдением находились 102 пациента с травмами верхних конечностей. Реабили-
тация проводилась с использованием новых реабилитационных комплексов (основная группа, 51 пациент). 
Комплекс реабилитации включал лечебную гимнастику, массаж, физиотерапию, механотерапию, пассивную 
разработку суставов на аппаратах Artromot, иглорефлексотерапию при упорных болях. Лица контрольной 
группы получали общепринятый лечебный комплекс (51 пациент). На фоне применения разработанно-
го комплекса наблюдалось достоверное снижение интенсивности болевого синдрома по визуальной ана-
логовой шкале боли в основной группе с 6,8 ± 1,9 до 1,5 ± 1,1 баллов, что не наблюдалось в контрольной 
группе. По данным электронейромиографии выявлено, что применение разработанных реабилитационных 
комплексов у спортсменов основной группы способствовало улучшению показателей на 22,7 %, отмечалось 
возрастание скорости проведения импульса по двигательным волокнам на 24,6 % от исходных данных. Ка-
чество жизни по шкалам опросника SF-36 статистически значимо изменилось в основной группе на фоне 
применения разработанных реабилитационных комплексов по шкалам физического функционирования, 
интенсивности боли и социального функционирования. По данным опросника DASH у всех пациентов ос-
новной группы были выявлены достоверно значимые хорошие функциональные результаты (5,2 ± 2,46) по 
сравнению с контрольной группой (21,8 ± 3,52). При исследовании объема движений в плечевом, локтевом, 
лучезапястном суставах выявлено достоверное восстановление полной амплитуды движений в основной 
группе у 91,1 и у 62,3 % в контрольной группе пациентов. Показано, что ранняя комплексная реабилитация 
больных с травмами верхних конечностей с применением разработанных комплексов повышает эффектив-
ность реабилитационных мероприятий.

Ключевые слова: медицинская реабилитация, травма верхних конечностей, качество жизни, физиотерапия, 
лечебная физкультура

MEDICAL REHABILITATION OF PATIENTS 
WITH INJURIES UPPER EXTREMITIES

1Gilmutdinova L.T., 2Kutliakhmetov N.S., 1Sakhabutdinova A.R.
1Bashkir State Medical University, Research Institute of Restorative Medicine and Balneology, Ufa;

2Republican medical physical health centre, Ufa, e-mail: vmk-ufa@bk.ru 

Objective: to increase the effectiveness of medical rehabilitation of patients with injuries of the upper limbs. The 
study involved 102 patients with injuries of the upper limbs. Rehabilitation was carried out using new rehabilitation 
complexes (the main group, 51 patients). Complex rehabilitation included gymnastics, massage, physical therapy, me-
chanic therapy, passive joint development on devices Artromot, acupuncture. Individuals in the control group received 
conventional medical complex (51 patients). Against the background of the developed complex was a signifi cant de-
crease in pain intensity on a visual analog pain scale in the main group with 6,8 ± 1,9 to 1,5 ± 1,1 points, which was 
not observed in the control group. According electroneuromyography revealed that application developed rehabilita-
tion facilities in the study group helped to improve performance by 22,7 %, increase in the rate of the observed pulse 
motor fi bers by 24,6 % of the original data. Quality of life on the scale of the SF-36 was signifi cantly changed in the 
main group on the background of the application developed rehabilitation complexes on scales of physical function-
ing, pain intensity and social functioning. According to the questionnaire DASH all patients of the group were found 
signifi cantly important functional outcomes (5,2 ± 2,46) compared with the control group (21,8 ± 3,52). In the study of 
motion in the shoulder, elbow, wrist joints showed a signifi cant recovery of the full range of motion in the main group 
at 91,1 and 62,3 % in the control group of patients. Early comprehensive rehabilitation of patients with injuries to the 
upper extremities using the designed complexes increases the effectiveness of rehabilitation.

Keywords: rehabilitation, upper extremities trauma, quality of life, physiotherapy, physical training

Травматизм занимает 2-е место в струк-
туре заболеваемости населения, травмы 
кисти составляют 1/3 в структуре всех по-
вреждений опорно-двигательного аппарата. 
Временная нетрудоспособность и инвалид-
ность при повреждениях кисти остается вы-
сокой и имеет тенденцию к росту. 

Полноценная функция верхней ко-
нечности имеет особое значение для че-

ловека как орган труда и тонкой коорди-
нированной деятельности. Нарушения 
функционирования верхней конечности 
в результате травм приводят к значитель-
ному снижению качества жизни, причем 
поражение того или иного звена этой 
сложной многозвенной биомеханической 
системы приводит к нарушению функ-
ции всей руки. 
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Высокая частота повреждений кисти, 
показателей временной нетрудоспособно-
сти и инвалидности, значительный удель-
ный вес неблагоприятных исходов опре-
деляют актуальность разработки новых 
оптимальных методов медицинской реа-
билитации данного контингента больных 
и инвалидов. Большая социально-экономи-
ческая значимость проблемы послужила 
предпосылкой для проведения настоящего 
исследования.

Проведение адекватной медицинской 
реабилитации у данной категории паци-
ентов позволяет восстановить функцию 
верхней конечности и обеспечить бытовую 
и профессиональную адаптацию, повысить 
качество жизни. 

Цель исследования: повышение эф-
фективности медицинской реабилитации 
больных с травмами верхних конечностей.

Материалы и методы исследования
Под наблюдением находились 102 пациента 

с травмами верхних конечностей. Наиболее часто по-
вреждения встречались у лиц трудоспособного воз-
раста – 35,7 лет. По видам травматизма преобладал 
бытовой (47,1 %), уличный (31,3), производственный 
(13,3), другие травмы составили 8,3 %. 

Пациенты поступали на медицинскую реабилита-
цию в Республиканский врачебно-физкультурный дис-
пансер из поликлиник и стационаров по направлению 
лечащего врача после консервативного или оператив-
ного лечения для восстановления функции верхней ко-
нечности в постиммобилизационном периоде.

В зависимости от проводимой реабилитации 
больные методом простой рандомизации разделены на 
основную (ОГ) и контрольную (КГ) группы. У пациен-
тов ОГ (51) комплекс реабилитации состоял из лечеб-
ной гимнастики, массажа, аппаратной физиотерапии 
(магнитотерапия, электростимуляция мышц, апплика-
ции парафина и озокерита), механотерапии, пассивной 
разработки суставов на аппаратах Artromot. Для снятия 
длительных упорных болей применялась иглорефлек-
сотерапия. Лица контрольной группы получали обще-
принятый лечебный комплекс, включающий массаж 
и лечебную гимнастику (51 пациент).

Реабилитация больных основной группы на-
чиналась с массажа, теплового лечения. Лечебная 
гимнастика проводилась ежедневно, включала обще-
укрепляющие и специальные упражнения в течение 
40 минут и дополнялась сеансами массажа и физио-
терапии. Аппликации парафина и озокерита прово-
дились перед сеансами лечебной гимнастики и раз-

работки суставов, после снятия иммобилизации по 
10–15 процедур на курс. Механотерапия проводилась 
в комплексе с лечебной гимнастикой. Все упражне-
ния направлены на выработку стереотипа: активного 
захвата предметов различной величины, противопо-
ставления пальцев, разведения и сведения, сгибания 
и разгибания пальцев, восстановления полного объ-
ема движений в суставах во всех плоскостях.

Пассивная разработка суставов проводилась на 
аппаратах Artromot с постепенным увеличением объ-
ема движений в суставах поврежденной конечности. 
В зависимости от локализации повреждения пассив-
ная кинезотерапия осуществлялась для плечевого, 
локтевого, лучезапястного суставов. Амплитуда дви-
жений подбиралась индивидуально, в зависимости от 
интенсивности болевого синдрома, переносимости 
процедур пациентом. При наличии контрактур при-
лагалось дополнительное (умеренное) пассивное 
усилие, направленное в сторону, противоположную 
контрактуре. Интенсивность и продолжительность 
занятий со временем увеличивалась. Вырабатывалось 
изолированное, дифференцированное движение в су-
ставах верхней конечности.

Электростимуляция мышц предплечья, кисти 
и плеча проводилась от аппарата Миоритм-040, ме-
сто наложения электродов и методика проведения 
электростимуляции определялись локализацией и ви-
дом повреждения. По мере восстановления функции 
мышц длительность импульсов уменьшали, а частоту 
их увеличивали. 

Для оценки интенсивности болевого синдро-
ма применяли визуально-аналоговую шкалу боли 
(10-балльная шкала), для оценки качества жизни – 
опросник SF-36, а также проводили ортопедический 
осмотр с измерением объема движений в суставах 
верхней конечности в градусах, оценку исходов при 
нарушении функции руки, плеча, кисти (American 
Academy of Orthopaedic Surgions, USA Institute for 
a Work&Health, DASH Outcome Measure), силу ки-
сти измеряли с помощью динамометра кистевого 
ДК-100, электронейромиографию проводили с по -
мощью диагностического комплекса «МБН-Ней ро-
миограф». Оценка результатов реабилитационных 
мероприятий проводилась после курса реабилитации 
и через 6 месяцев по динамике изучаемых клинико-
функциональных параметров.

Результаты исследования 
и их обсуждение

На фоне применения разработанного 
комплекса отмечалось достоверное сниже-
ние интенсивности болевого синдрома в ОГ 
с 6,8 ± 1,9 до 1,5 ± 1,1 баллов (U = 3,500; 
р = 0,005), что не наблюдалось в контроль-
ной группе (Н = 0,733; р = 0,693).

Таблица 1
Динамика интенсивности болевого синдрома по ВАШ (M ± m)

Показатели КГ (n = 51) ОГ (n = 51)
до после курса ч-з 6 мес. до после курса ч-з 6 мес.

Интенсивность болевого 
синдрома по ВАШ (баллы) 6,7 ± 2,1 5,8 ± 3,2 5,3 ± 1,7 6,8 ± 1,9* 3,7 ± 2,0* 1,5 ± 1,1*

П р и м е ч а н и е .  * значимость различий показателей в сравнении с исходными, р < 0,05.
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По данным электронейромиографии 
выявлено, что применение разработанных 
реабилитационных комплексов у больных 
ОГ приводит к улучшению показателей на 
22,7 % (р < 0,05), к возрастанию скорости 
проведения импульса по двигательным во-
локнам на 24,6 % (р < 0,05) от исходных 
данных, что свидетельствует о возможном 

частичном или полном восстановлении 
аксонального транспорта, ускорении ре-
миелинизации нервных волокон и, следо-
вательно, об улучшении и активации нерв-
но-мышечной проводимости скелетных 
мышц верхних конечностей. Этим можно 
объяснить регресс неврологической сим-
птоматики у лиц ОГ (табл. 2).

Таблица 2
Показатели электронейромиографии у больных с травмами верхних конечностей 

через 6 месяцев после травмы 

Показатель Точки 
стимуляции

Через 2 недели после курса 
реабилитации

Через 6 месяцев после курса 
реабилитации

ОГ КГ ОГ КГ
Амплитуда 
М-ответа, мВ

Срединный нерв 6,24 ± 0,31* 4,17 ± 0,18 7,1 ± 0,5* 5,41 ± 0,54
Локтевой нерв 10,41 ± 0,52* 7,63 ± 0,42 12,3 ± 0,74* 8,68 ± 1,4

Латентность 
F-волны, мс

Срединный нерв 29,12 ± 2,14* 34,42 ± 2,43 27,17 ± 1,17* 36,29 ± 2,67
Локтевой нерв 30,13 ± 2,58* 35,49 ± 2,67 28,54 ± 2,1* 38,81 ± 2,3

СПИ по двига-
тельным волок-
нам, м/с

Срединный нерв 47,6 ± 3,4* 34,2 ± 2,8 57,3 ± 3,7* 41,7 ± 2,1
Локтевой нерв 49,3 ± 2,7* 35,9 ± 3,6 61,0 ± 2,3* 45,17 ± 2,4

П р и м е ч а н и е . * значимость различий показателей в сравнений с контрольной группой 
(р < 0,05).

Качество жизни статистически значимо 
изменилось у лиц ОГ на фоне применения 
разработанных реабилитационных ком-
плексов по шкалам физического функцио-
нирования, интенсивности боли и социаль-
ного функционирования.

При корреляционном анализе связи бо-
левого синдрома и параметров качества 
жизни наиболее сильная взаимосвязь вы-
явлена с физическим здоровьем, общим 
здоровьем, реактивной и личностной тре-
вожностью (r = +0,56, p < 0,05). Наблюда-
ется значимая корреляционная связь уровня 

неврологических нарушений с качеством 
жизни по шкалам физического (r = +0,414, 
p = 0,028), ролевого функционирования 
(r = +0,484, p = 0,009) и общего здоровья 
(r = +0,379, p = 0,047). Чем менее выраже-
ны неврологические нарушения, тем выше 
качество жизни по этим шкалам.

При исследовании объема движений 
в плечевом, локтевом, лучезапястном суста-
вах выявлено достоверное восстановление 
полной амплитуды движений у больных ОГ 
в 91,1 % и у больных КГ – в 62,3 % случаях 
(табл. 3).

Таблица 3
Объем движений верхней конечности через 6 месяцев после травмы

Исследуемый сустав Движения КГ
(n = 51) 

ОГ
(n = 51)

Сравнение 
между группами

Плечевой сустав Резко ограниченное 2 (3,9 %) –
Chi = 17,31
р < 0,001Ограниченное 7 (13,7 %) 3 (5,8 %)

Полное 42 (82,4 %) 48 (94,2 %)
Локтевой сустав Резко ограниченное 2 (3,9 %) –

Chi = 36,84
р < 0,001 Ограниченное 9 (17,6 %) 2 (3,9 %)

Полное 40 (78,5) 49 (96,1 %)
Лучезапястный сустав Резко ограниченное 3 (5,8 %) –

Chi = 24,24 
р < 0,001 Ограниченное 10 (19,6 %) 5 (9,8 %)

Полное 38 (74,6 %) 46 (90,2 %)
Движения верхней 
конечности в целом

Резко ограниченное 3 (5,9 %) –
Chi = 25,88
р < 0,001Ограниченное  16 (31,8 %)  5 (8,9 %)

Полное 35 (62,3 %) 46 (91,1 %)
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В результате исследования через 6 ме-
сяцев после травмы с применением опрос-
ника Оценки исходов при нарушении функ-
ции руки, плеча, кисти DASH (American 
Academy of Orthopaedic Surgions, USA 
Institute for a Work&Health, DASH Outcome 
Measure) выявлены достоверно лучшие 
результаты и хорошая функциональность 
у лиц ОГ (5,2 ± 2,46) по сравнению с КГ 
(21,8 ± 3,52). Также было выявлено восста-
новление силы кисти в ОГ по данным дина-
мометрии на 99,2 % (р < 0,05) от здоровой 
конечности, на 71,0 % (р < 0,05) у лиц КГ.

Интегральные показатели функции 
верхней конечности у больных ОГ досто-
верно выше, чем у пациентов КГ, что пока-
зывает эффективность и целесообразность 
использования нового подхода к медицин-
ской реабилитации больных после травм 
верхних конечностей. 

Последовательное направленное восста-
новление амплитуды движений в суставах 
верхней конечности, координация основных 
функциональных захватов и силы являются 
обязательными условиями при восстановле-
нии функциональной и профессиональной 
пригодности верхней конечности. 

Таким образом, ранняя комплексная ре-
абилитация больных с травмами верхних 
конечностей с применением разработан-
ных комплексов повышает эффективность 
реабилитационных мероприятий, что по-
зволяет сохранить функцию верхней ко-
нечности, трудоспособность и благополу-
чие, добиться максимальной социальной, 
бытовой и профессиональной реинтегра-
ции пациентов.
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АРТЕРИАЛЬНАЯ ГИПЕРТЕНЗИЯ, СОСТОЯНИЕ 

СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ И ХАРАКТЕРИСТИКА БОЛИ 
У БОЛЬНЫХ РЕВМАТОИДНЫМ АРТРИТОМ

Громова М.А., Мясоедова С.Е. 
ГБОУ ВПО «Ивановская государственная медицинская академия» Минздрава России, 

Иваново, е-mail: adm@isma.ivanovo.ru

Обследован 101 пациент с достоверным диагнозом ревматоидный артрит (РА), средний возраст 61 год, 
92 % женщин. Средняя продолжительность РА – 7 лет. Серопозитивный вариант был у 67 %, системные про-
явления – у 18 %. Всем больным регистрировали артериальное давление (АД), скорость распространения 
пульсовой волны (СРПВ), вариабельность ритма сердца (ВРС); оценивали выраженность болевого синдрома 
по визуальной аналоговой шкале, анкете Ван – Корфа, Мак-Гилловскому болевому опроснику, опроснику 
нейропатической боли DN4. Артериальная гипертензия 1–3 степени выявляется более чем у половины боль-
ных РА, у большинства из них она возникает на фоне РА, у пациентов более старшего возраста и с абдоми-
нальным ожирением. Подъемы систолического и пульсового АД, изменения ВРС и СРПВ коррелировали 
с характеристиками хронического болевого синдрома.

Ключевые слова: хронический болевой синдром, артериальная гипертензия, ревматоидный артрит, скорость 
распространения пульсовой волны, вариабельность ритма сердца

ARTERIAL HYPERTENSION, CARDIO-VASCULAR SYSTEM AND PAIN 
CHARACTERISTICS OF PATIENTS WITH RHEUMATOID ARTHRITIS

Gromova M.A., Myasoedovа S.E.
Ivanovo State Medical Academy, Ivanovo, e-mail: adm@isma.ivanovo.ru

One-hundred and one patients with confi rmed rheumatoid arthritis (RA) were examined. The median age 
of the patients is 61 years. Ninety-two percent of them are women. The average duration of RA is 7 years. Sixty-
seven percent of patients have seropositive RA, eighteen percent have systemic manifestations. All patients were 
examined by measuring arterial pressure, pulse wave velocity and heart rate variability; determining strength of a 
pain syndrome on a visual analog scale and also the Van-Korrf Questionnaire, the McGill Рain Questionnaire, the 
DN4 Questionnaire. Arterial hypertension of levels 1–3 was revealed in more than half of patients with RA. Elder 
patients and patients suffering from abdominal obesity have RA which is accompanied with arterial hypertension. 
Elevation of systolic and pulse pressure, changes of heart rate variability and pulse wave velocity are correlated with 
characteristics of a chronic pain syndrome. 

Keywords: chronic pain syndrome, arterial hypertension, rheumatoid arthritis, pulse wave velocity, heart rate 
variability

Ревматоидный артрит (РА) – аутоиммун-
ное ревматическое заболевание неизвестной 
этиологии, характеризующееся хроническим 
эрозивным артритом (синовитом) и систем-
ным воспалительным поражением внутрен-
них органов [4]. Доказано, что кардиова-
скулярный риск при ревматоидном артрите 
(РА) значительно увеличен по сравнению 
с общей популяцией [5, 6]. Однако механиз-
мы кардиоваскулярных заболеваний у боль-
ных РА до конца не изучены. Артериальная 
гипертензия является одним из наиболее 
распространенных факторов риска, имеет 
мультифакторный генез при РА, обусловлен-
ный вкладом традиционных факторов риска 
АГ и характеристик основного заболевания, 
и ассоциирована с неблагоприятным про-
гнозом в отношении кардиоваскулярных за-
болеваний и смерти от кардиоваскулярных 
причин [1, 2, 3]. Также остается неизучен-
ным вопрос о роли хронического болевого 
синдрома (ХБС) в изменениях уровней ар-
териального давления и в развитии функци-

ональных изменений сердечно-сосудистой 
системы у больных РА.

Цель работы: оценить влияние ХБС 
на уровень артериального давления (АД) 
и функциональные нарушения сердечно-
сосудистой системы у больных РА.  

Материал и методы исследования
Обследован 101 пациент с достоверным диагно-

зом РА, в возрасте от 32 до 75 лет (средний возраст 
60,6 лет), большинство из них – женщины (92 %). 
Средний возраст начала РА составил 54 года. Средняя 
продолжительность РА – 6,7 лет. Серопозитивный ва-
риант был у 67 %, системные проявления – у 18 %. 
У большинства наблюдалась 2–3 степень актив-
ности, II–III функциональный класс (ФК). У 96 % 
больных выявлен эрозивный артрит. В лечении РА 
использовали метотрексат в сочетании с селектив-
ными нестероидными противовоспалительными 
препаратами, 37,6 % больных получали глюкокорти-
коиды. Антигипертензивная терапия включала ком-
бинации ингибиторов ангиотензинпревращающего 
фермента или блокаторов рецепторов ангиотензина 
II с диуретиками, антагонистами кальция и бета-бло-
каторами. Диагностика АГ осуществлялась с учетом 
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Национальных рекомендаций по диагностике и лече-
нию АГ (2010 г.), степень и динамика АГ оценивалась 
по данным амбулаторной карты и при офисном из-
мерении АД на момент обследования. Рассчитывали 
SCORE для стран высокого риска с поправкой Евро-
пейской антиревматической лиги от 2008 г., учитыва-
ющей длительность РА более 10 лет, положительный 
результат теста на ревматоидный фактор или анти-
тела к циклическому цитруллинированному пептиду, 
наличие внесуставных проявлений. Для определения 
характера и выраженности хронического болевого 
синдрома применяли следующие методы: визуаль-
ная аналоговая шкала (ВАШ); анкета Ван-Корфа для 
оценки степени выраженности хронического болево-
го синдрома (с оценкой интенсивности болевого син-
дрома, степени и уровня социальной дезадаптации, 
класса хронической боли); Мак-Гилловский болевой 
опросник (с оценкой боли по сенсорной, аффектив-
ной, эвалютивной шкалам); диагностический опрос-
ник нейропатической боли DN4 для количественной 
оценки степени выраженности нейропатической 
боли. Регистрировали скорость распространения 
пульсовой волны (СРПВ) по сосудам эластического 
и мышечного типов и проводили анализ вариабель-

ности ритма сердца (ВРС) в покое и при активной ор-
тостатической пробе (аппаратура ООО «Нейрософт», 
Иваново). Статистическая обработка проводилась 
с использованием методов описательной статистики, 
непараметрического, корреляционного анализа в про-
грамме Statistica 6.0. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Боль по результатам опросников ва-
рьировала по интенсивности, в среднем 
по ВАШ составила 57,3 ± 20,1 мм. По дан-
ным Мак-Гилловского болевого опросника 
у 71 % пациентов наблюдалась умеренная 
и сильная боль. Боль по результатам анке-
ты Ван-Корфа: характеризовалась высокой 
интенсивностью (63,3 ± 20,4 %), средним 
уровнем дезадаптации (64 %) и легкой не-
трудоспособностью, что соответствовало 
2 классу хронической боли. Нейропатиче-
ский компонент боли по данным опросника 
DN 4 выявлен у 37 % пациентов (рисунок).

Характеристика боли по опросникам

Анализ взаимосвязей ХБС с различ-
ными параметрами РА показал, что выра-
женность боли не связана с показателем 
активности РА по DAS28 и отдельными 
параметрами активности РА, включенным 
в DAS28 (число болезненных и припухших 
суставов, СОЭ), но коррелировала с общим 
числом пораженных суставов (r = 0,48) 
и оценкой состояния здоровья пациентом 

(r = 0,45). Интенсивность боли нарастала 
по мере увеличения продолжительности за-
болевания (r = 0,3).

Артериальная гипертензия 1–3 степе-
ни выявлена у 64,35 % больных, средняя 
длительность анамнеза составила 7,5 лет. 
У 55,4 % больных АГ возникла на фоне 
РА. Почти у всех пациентов отмечено со-
четание 2 и более общепопуляционных 
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факторов риска (возраст, отягощенная на-
следственность по сердечно-сосудистым 
заболеваниям, гиперхолестеринемия, аб-
доминальное ожирение). 10-летний риск 
смерти по SCORE равен 2,5 ± 2,48, что со-
ответствует низкому риску у большинства 
больных, высокий риск отмечен у 9,9 % 
пациентов. При этом у 66,3 % пациентов 
РА, в том числе у 90 % пациентов с низким 
и средним риском SCORE, были выявле-
ны поражения органов-мишеней, главным 
образом гипертрофия левого желудочка. 
СРПВ > 10 м/с отмечена у 26,7 % паци-
ентов. Систолическое АД коррелирова-
ло с возрастом (r = 0,48) и объемом талии 
(r = 0,31), диастолическое – с возрастом 
(r = 0,48), объемом талии (r = 0,27), гипер-
холестеринемией (r = 0,23); пульсовое – 
с объемом талии (r = 0,21). Уровни АД не 
коррелировали с показателями активности 
РА. Вместе с тем выявлена зависимость 
между интенсивностью боли и пульсовым 
АД (r = 0,4), а также максимальными циф-
рами систолического АД (r = 0,25). Выра-
женность боли по ВАШ, класс хронической 
боли, ее интенсивность, степень дезадапта-
ции были взаимосвязаны с уменьшением 
общей мощности спектра ВРС и снижени-
ем активности парасимпатического отдела. 
Указанные параметры боли имели отрица-
тельную связь с отношением СРПВ по со-
судам мышечного типа к СРПВ по сосудам 
эластического типа, что отражает увеличе-
ние жесткости сосудов. Отношение СРПВ 
по сосудам мышечного типа к СРПВ по со-
судам эластического типа наиболее тесно 
коррелировало с наличием нейропатическо-
го компонента боли (r = –0,4). 

Выводы
АГ 1–3 степени выявляется более чем 

у половины больных РА и у большинства из 
них возникает на фоне РА, наиболее тесно 
связана с возрастом и абдоминальным ожи-
рением и сочетается с субклиническим по-
ражением сердца и сосудов. Уровни АД не 
коррелировали с активностью РА. Подъемы 
систолического и пульсового АД, измене-
ния ВРС и увеличение жесткости сосуди-
стой стенки были связаны с различными ха-

рактеристиками боли, что требует большего 
внимания к ее оценке и коррекции.
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МОЗГОВОЙ ПЕСОК ЭПИФИЗА ПРИ ИШЕМИИ МОЗГА

1Гульков А.Н., 1,2Рева И.В., 1Рева Г.В., 1,2Ямамото Т., 1Альбрандт К.Ф., 1Грахова Н.В., 
1Маломан Н.Ю., 1Гиря О.Ю., 1Сон Е.А., 1Шек Л.И. 

1Дальневосточный федеральный университет, Владивосток, e-mail:  RevaGal@yandex.ru;
2Международный Медицинский Научно-образовательный Центр, 

Ниигата, Япония; e-mail: avers2@yandex.ru

Несмотря на многочисленные исследования структуры и химического состава мозгового песка, рас-
полагающегося в эпифизе, вопрос о его значении для организма человека, времени появления, источниках 
развития и состоянии при ишемии мозга не раскрыт до сих пор. Голубую флюоресценцию мозгового песка 
в ультрафиолетовых лучах связывают с наличием в песчинках фосфорнокислого кальция, отмечая идентич-
ность с голубой флюоресценцией миелиновых оболочек. Принято считать, что мозговой песок является ре-
зультатом секреции пинеалоцитов, но гистоморфологические и иммуногистохимические данные, подтверж-
дающие гипотетические положения о происхождении мозгового песка, на современном этапе отсутствуют. 
Множество точек зрения о развитии, значении мозгового песка в гистофизиологии мозга в целом порождает 
фантастические предположения о его функциональных возможностях, что ставит вопрос изучения эпифи-
за в ряд актуальнейших, требующих глубочайшего незамедлительного исследования. В настоящей работе 
представлены данные по морфологии эпифиза и мозгового пинеального песка, полученные с помощью 
фазовоконтрастной микроскопии. Выявлены возрастные особенности мозгового песка и особенности, свя-
занные с патологией нервной системы ишемической этиологии. Предложена собственная концептуальная 
модель происхождения и значения эпифизарного песка.

Ключевые слова: мозговой песок, эпифиз, гипоталамус, центральная нервная система, инсульт, 
нейросекреторные ядра, капилляры мозга, нейроглия, старение, ишемия 

BRAIN SAND OF PINEAL GLAND DURING ISCHEMIA 

1Gulkov A.N., 1,2Reva I.V., 1,2Reva G.V., 1,2Yamamoto Т., 1Albrandt K.F.,
1Grakhova N.V., 1Maloman N.Y., 1Girya O.Y., 1Son E.A., 1Shek L.I.

1Far Eastern Federal University, Vladivostok, e-mail: RevaGal@yandex.ru;
2International Medical Research Center, Niigata, Japan, e-mail: avers2@yandex.ru 

Despite numerous studies of the structure and chemical composition of the brain sand, located in the pineal 
gland, the question of its relevance to the human body, time of occurrence, sources and development of the state 
in cerebral ischemia is not revealed until now. Blue fl uorescence of brain sand in ultraviolet rays associated with 
the presence of sand grains of calcium phosphate, noting identity with blue fl uorescence myelin sheaths. It is 
generally accepted that the brain is the result of the secretion of sand pinealocytes but histomorphological evidence 
hypothetical position of the origin of brain sand, at the present stage are absent. The set of points of view about 
the development, the meaning of brain sand histophysiology brain as a whole, creates a fantastic assumption of its 
functionality, which raises the question of studying the pineal gland in some of the most urgent, requiring immediate 
profound study. In this paper we present data on the morphology of the pineal gland, obtained by phase contrast 
microscopy. The age characteristics of brain sand and features associated with the pathology of the nervous system 
ischemic etiology. Proposed a conceptual of the origin model and signifi cance of sand in pinealis gland.

Keywords: brain sand, pineal gland, hypothalamus, central nervous system, stroke, neurosecretory nuclei, 
the capillaries of the brain, neuroglia, aging, ishemia

Современные данные о загадочной 
роли мозгового песка эпифиза в функци-
ях нервной системы в целом и отсутствие 
исчерпывающих доказательств его проис-
хождения и роли в нейрональных взаимо-
действиях диктуют необходимость прове-
дения исследований пинеальной железы 
именно морфологического характера. Кор-
релятивная связь шишковидной кальцифи-
кации и низкого уровня мелатонина в экс-
периментах на животных проявляются как 
индукторы для острой ишемии и инсульта. 
Результаты исследований Kitkhuandee A. 
Sawanyawisuth K., Johns N.P. (2014) с со-
авторами достоверно показали, что увели-
чение количества мозгового песка эпифиза 

является фактором риска для развития ише-
мии мозга [9]. Однако есть ограниченные 
клинические данные об ассоциации шиш-
ковидной кальцификации и инсульта в ор-
ганизме человека. Также в экспериментах 
на животных показана связь нарушения 
циркадных ритмов, как суточных, так и се-
зонных, с патологией эпифиза и секреции 
пинеалоцитами гормонов. Такие утвержде-
ния по отношению к человеку пока носят 
только гипотетический характер, лучше из-
учены явления расстройства сна, связанные 
с функциями эпифиза, у людей, занятых 
вахтовой работой и работающих сутками 
или в ночную смену, что подтверждается 
высоким уровнем продуктов метаболиз-
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ма мелатонина в моче работающих в ноч-
ное время людей [3]. Некоторые авторы 
связывают развитие рака молочной желе-
зы со снижением активности мелатонина 
у больных и отсутствием его антиэстроген-
ного действия. 

Сведения Liebrich L.S., Schredl M., 
Findeisen P. с соавторами (2013) о том, что 
качество и продолжительность сна име-
ют коррелятивную связь с соотношением 
паренхимы и мозгового песка свидетель-
ствуют о том, что песок является не только 
результатом и отражением старения нерв-
ной ткани [11]. 

Противоречивость о химическом соста-
ве, источниках и механизмах образования 
мозгового песка обусловила проведение 
многочисленных работ с анализом на раз-
личных уровнях полученного материала. 
Способность мозгового песка излучать 
голубой свет при ультрафиолетовом облу-
чении позволила многим авторам отнести 
мозговой песок к структурам, содержащим 
соли кальция. Известно также о содержа-
нии в мозговом песке урана и других ве-
ществ. Но гистохимические исследования 
на выявление содержания кремния в струк-
турах эпифиза, позволяющие отнести пине-
альный песок к структурам, участвующим 
в процессах сна, мышления и памяти, от-
рицают включение в кристаллах мозгового 
песка этого класса веществ [5].

Также наименее изученным является 
вопрос о наличии интимных связей мозго-
вого песка с кровеносными капиллярами 
эпифиза. Наличие незначительных иссле-
дований на материале человека, отсутствие 
системного анализа оставляют проблему 
гистогенеза и роли мозгового песка в норме 
и при патологии открытой, что диктует про-
должение работ в этом направлении.

Целью исследования является выявле-
ние морфологических особенностей мозго-
вого песка эпифиза у людей старших воз-
растных групп, погибших от инсульта мозга.

Соответственно цели были поставлены 
следующие задачи:

1. Получить клиническую оценку пи-
неального мозгового песка человека после 
инсульта.

2. Изучить взаимодействие мозгового пе-
ска и элементов микроциркуляторного русла.

3. Установить топографические особен-
ности распределения мозгового песка. 

4. Изучить эпифиз больного шизофре-
нией и выявить его особенности.

Материалы и методы исследования
В работе проанализирован материал 24 паци-

ентов мужского пола различных возрастных групп, 
умерших от инсульта мозга и погибших от травм без 
соматической патологии в возрасте от 34 до 47 лет 

в период с 2002 по 2014 год. Группу контроля соста-
вили 28 пациентов (включая детей) в возрасте от 7 
до 57 лет. Забор материала произведён с разрешения 
этического комитета ДВФУ и согласно требованиям 
к использованию биологического материала. Биоп-
сийный материал фиксировался по прописи для под-
готовки к иммуногистохимическим исследованиям 
сразу после забора. Группа физиологического кон-
троля включала биоптаты мозга, полученные путем 
иссечения дна и боковых стенок третьего желудочка, 
четверохолмия и располагающегося на них эпифиза. 
Использованы классические гистологические методы 
исследования с окрашиванием гематоксилин-эози-
ном. Анализ материала проведён с помощью микро-
скопа Olympus – Bx82 и цифровой камеры CDх82 
с фирменным программным обеспечением.

У части материала из эпифизов выделяли мозго-
вой песок и изолированные кристаллы изучали с по-
мощью приставки для фазовоконтрастного анализа 
на микроскопе Olympus Bx52. 

Результаты исследования
и их обсуждение

Установлено, что размеры кристаллов 
мозгового песка эпифизов человека нахо-
дятся в пределах от 20 мкм до 2 мм. При 
этом эпифизы разных людей и в разных 
возрастных группах имеют неодинаковые 
размеры и величину. Форма чаще оваль-
ная или круглая, но встречается и кубовид-
ная. Эпифизы полиморфны, чаще плоские 
круглые, овальные, шаровидные, в виде 
шишки или диска. Количество мозгового 
песка, присутствующего в эпифизах людей 
различных возрастных групп отличается 
значительно, наибольшее количество в воз-
растной группе от 40 до 65 лет. По нашим 
данным (1 случай), в эпифизе больного ши-
зофренией мозговой песок отсутствовал, 
что подтверждает данные исследований 
других авторов, выполненных на больных 
этой группы. 

Нами отмечено, что наиболее крупные 
кристаллы мозгового песка наблюдаются 
у больных, причиной смерти которых послу-
жила острая ишемия головного мозга. Разме-
ры кристаллов достигали 2 и более мм. 

При фазовоконтрастной микроскопии 
свечение кристаллов ослабевает с увели-
чением сроков забора материала. Наивыс-
шие показатели наблюдались при изучении 
кристаллов в первый день забора биоптатов 
(рис. 1). В последующие дни свечение по-
степенно снижается до полного прекраще-
ния, что является отражением некроза орга-
нического матрикса песка.

Кристаллы мозгового песка в своей 
структуре содержат веретеновидные клет-
ки с овальными ядрами, вытянутыми вдоль 
длинной оси клеток. Голубое свечение кле-
ток может свидетельствовать в пользу того, 
что они имеют нейроглиальную природу. По 
нашим данным подобные клетки имеются 
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в хрусталике глаза человека. Очевидно, 
в эпифизе именно они, как и в хрусталике, 
отвечают за прозрачность секретируемой 
ими среды. Учитывая тот факт, что эпифиз 
в филогенезе выполняет роль третьего глаза 
и формируется как структура со зрительными 
функциями, возможно, что кристаллогенез 

в паренхиме эпифиза идентичен физиологи-
ческой регенерации хрусталика. Косвенным 
подтверждением соответствия регенератив-
ных процессов в хрусталике и эпифизе явля-
ются филогенетические данные о роли эпи-
физа в структуре зрительного анализатора 
у низших позвоночных и человека.

                                  а                                                                     б
Рис. 1. Мозговой песок эпифиза человека. 1-й день забора материала. 

Фазовоконтрастная микроскопия. Микрофото:
а – Ув. х200; б – Ув. х800

             а                                  б                                       в                                   г
Рис. 2. Мозговой песок эпифиза человека. 1-й день забора материала. 

Фазовоконтрастная микроскопия. Микрофото. Ув. х800

Неорганический компонент эпифи-
зарного песка известен и включает: ги-
дроксиапатит Са5(РО4)3ОН, фосфат каль-
ция Са3(РО4)2, гидрофосфат кальция 
Са3(РО4)2∙H2O, карбонатапатит СаCO3ОН, 
кальцит CaCO3. Помимо этого неоргани-
ческого компонента, есть и органический, 
который имеет две составляющие: гормо-
нальную (сюда входят более 10 гормонов 
шишковидной железы) и негормональную 
(в структуре мембран и цитоплазматиче-
ского матрикса клеток пинеалоцитов). По 
нашим данным, в мозговой песок включа-

ются и апоптозирующие астроциты, окру-
жающие пинеалоциты. Гормональная со-
ставляющая органического компонента 
мозгового песка: индоламины – мелатонин, 
серотонин; производные триптофана – 5-ги-
дрокситриптофол, 5-метокситриптамин, 
5-метокситриптофол, норадреналин, адре-
ногломерулотропин; пептиды – аргинин, 
вазотоцин, пинолин, тиреотропин рили-
зинг-фактор. Соединение органического 
и неорганического компонентов мозгового 
песка придают ему большую прочность, 
сравнимую с прочностью стали. Морфоло-
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гическая картина свечения кристаллов в фа-
зовоконтрастном микроскопе представляет 
собой концентрические наслоенные круги, 
а не «мальтийский крест», как это утверж-

дают некоторые авторы (рис. 2). При этом 
сохраняется спиральная или концентриче-
ская структура свечения и в последующие 
дни (рис. 3). 

        а                                      б                                       в                                        г 

            д                                   е                                       ж                                   з
Рис. 3. Мозговой песок эпифиза человека. 3-й день забора материала. 

Фазовоконтрастная микроскопия. Микрофото. Ув. х800

К 3-му дню свечение кристаллов моз-
гового песка снижается, песок приобретает 
серый цвет, круги внутри кристаллов иден-
тифицируются как сиреневые концентриче-
ские наслаивающиеся друг на друга спирали. 

Заключение
Церебральная ишемия является одной 

из основных причин инвалидности чело-
века во всем мире. Хотя мозговой инсульт 
может возникнуть в результате различных 
повреждений, тяжелая ишемия вызывает ги-
бель нейронов в течение нескольких минут. 
В рамках патогенетической характеристики 
при болезни Хантингтона, рассеянном скле-
розе и церебральной ишемии наблюдаются 
изменения уровня мелатонина. Фактором 
риска может являться вахтовая и ночная ра-
бота, которая, по мнению Basler M., Jetter A., 
Fink D. (2014), способствует развитию ише-
мии нейронов мозга и кардиомиоцитов [3]. 
Liu X., Niu X, Feng Q., Liu Y. (2014) от-
метили, что в условиях ночной нагрузки 
и низких температур у экспериментальных 
животных пинеалоциты характеризуются 
низким развитием аппарата Гольджи, от-

сутствием гранул мелатонина в цитоплазме 
[12]. Мелатонин, гормон, синтезирующийся 
из триптофана и выделяемый пинеалоци-
тами и периферическими гландулоцитами, 
имеет очень широкий спектр фармакологи-
ческой активности и, как показано на экспе-
риментальных данных, участвует во всеоб-
щей защите центральной нервной системы 
и внутренних органов от повреждений [2]. 
Роль мелатонина в ходе нейродегенератив-
ных процессов может свидетельствовать 
о перспективности его возможного терапев-
тического использования как для лечения 
рассеянного склероза, так и болезни Хан-
тингтона, острой и хронической ишемии 
головного мозга [6]. Мелатонин синтезиру-
ется и главным образом выделяется шишко-
видной железой в соответствии с суточны-
ми циркадными ритмами и температурным 
режимом и, опосредуя эндогенные циркад-
ные ритмы, влияет на другие физиологиче-
ские функции [14, 15]. 

Исследования in vivo и в пробирке пока-
зали ключевую роль мелатонина в регули-
ровании метаболизма глюкозы и патогене-
за сахарного диабета, а также подтвердили 
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недавние исследования человеческих ге-
нетических вариантов MTNR1B [17]. Ме-
ханизмы патогенеза могут быть связаны 
с G-белком, который в сочетании рецеп-
торов MT1 (в формате MTNR1A) и MT2 
(кодируемых MTNR1B) у млекопитающих 
является посредником действия мелатони-
на [7]. Kor Y., Geyikli I., Keskin M., Akan M. 
также говорят о ключевой роли мелатони-
на в развитии диабета 1 типа у детей в воз-
растной группе 2–3-х лет [10]. По нашему 
мнению, низкий уровень мелатонина в дан-
ной возрастной группе может быть связан 
с тем, что эпифиз в этот период не достиг 
дефинитивного уровня развития. По другим 
данным, максимальная секреция мелатонина 
происходит в детском возрасте. В 11–14 лет 
снижение продукции мелатонина эпифизом 
индуцирует гормональные механизмы по-
лового созревания. И еще одно значимое 
снижение активности железы совпадает по 
времени с наступлением менопаузы. Это 
объясняет более высокую частоту инсультов 
у женщин именно этой возрастной группы.

Maślińska D., Laure-Kamionowska M., 
Deręgowski K., Maśliński S. (2010) связы-
вают образование песка с функциональной 
активностью тучных клеток, располагаю-
щихся в субкапсулярной зоне и вокруг кро-
веносных сосудов вблизи формирующих-
ся кристаллов [13]. Bulc M., Lewczuk B., 
Prusik M., Bulc M., Lewczuk B., Prusik M. 
(2010) ассоциируют образование песка с пи-
неалоцитами [4]. Admassie D., Mekonnen A., 
Admassie D., Mekonnen A. (2009) отметили 
увеличение с возрастом кальцификатов 
не только в эпифизе, но и в сосудистых 
сплетениях мозга [1], что согласуется с на-
блюдаемыми нами в перивентрикулярной 
зоне гипоталамуса больных, погибших от 
инсульта, кальцификаты, которые имели 
меньшие размеры по сравнению с тако-
выми в эпифизе. Grases F., Costa-Bauzà A., 
Prieto R.M. (2010) отметили снижение син-
теза мелатонина с возрастом у всех, но осо-
бенно у больных с болезнью Альцгеймера 
[8], связав этот процесс с кальцификацией. 
Turgut A.T., Sönmez I., Cakıt B.D. (2008) так-
же показали, что существует значительное 
соответствие между кальцификацией шиш-
ковидной железы и поясничной дегенера-
цией межпозвонковых дисков, а также ате-
росклерозом брюшной аорты [18].

По нашему мнению, снижение уровня 
мeлатонина можно связать с апоптозом ней-
роглиальных клеток эпифиза, формирова-
нием большого количества мозгового песка 
в пинеальной железе, изменением соотно-
шения паренхимы и кальцификатов. Гипо-
тетически можно предположить, что про-
зрачность структур глаза человека имеет ту 

же природу, что и прозрачность мозгового 
песка эпифиза. У новозеландской ящери-
цы гаттерии он выступает из теменного от-
верстия и имеет несовершенные хрусталик 
и сетчатку, а его длинный поводок содер-
жит нервные волокна. По мнению Santee H. 
(2001), эпифиз человека, вероятно, гомо-
логичен заднему шишковидному телу пре-
смыкающихся [16].

Наличие клеток с голубым свечением 
в фазовоконтрастном микроскопе свиде-
тельствует о нейрональном генезе и физио-
логической регенерации пинеальной же-
лезы человека с участием нейроглиальных 
клеток в образовании мозговoго песка. От-
сутствие интимных связей микроциркуля-
торного русла и эпифизарного песка может 
свидетельствовать о том, что его значение 
сильно преувеличено, или его влияние на 
организм может проявляться другими спо-
собами, не гуморального характера.

Выводы
1. В состав кристаллов мозгового песка 

входят нейроглиальные клетки, дающие 
голубое свечение при фазовоконтрастной 
микроскопии. 

2. Нейроглия мозгового песка пине-
альной железы имеет функции, подобные 
хрусталиковым клеткам, глии собственного 
вещества роговицы и стекловидного тела 
глаза человека, связанные с продукцией 
прозрачных сред.

3. Мозговой песок имеет природу секре-
та, вырабатываемого нейроглией, которая 
в процессе онтогенеза структур глаза и моз-
га мигрирует в зону пинеальной железы.

4. У больных с ишемией мозга кристал-
лы песка крупнее, что связано с более высо-
кими процессами апоптоза нейронов у дан-
ной группы больных. 

5. Увеличение количества и размеров 
песка в эпифизе человека с возрастом, 
большое его количество в эпифизе умер-
ших от инсульта может свидетельствовать 
о том, что нейроглия эпифиза в результате 
хронической ишемии подвергается некрозу 
и участвует в морфогенезе песка.

Исследование выполнено в рамках ГЗ по те-
ме «Разработка современных средств достав-
ки лекарственных веществ на основе техноло-
гий стволовых клеток и наноструктурирован-
ных морских биополимеров», № проекта: 413.
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ПРОГНОЗИРОВАНИЕ РИСКА ФОРМИРОВАНИЯ 

ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ ОТКЛОНЕНИЙ У ПОДРОСТКОВ
Жуков С.В., Синявская О.И., Степанова Ю.Е., Зайцева А.В., 

Рыбакова М.В., Петров В.П. 

ГБОУ ВПО «Тверская государственная медицинская академия» Министерства здравоохранения 
Российской Федерации, Тверь, e-mail: tgma-nauka@mail.ru

На основании данных медико-статистического обследования 2197 детей обоего пола в возрасте 
12–17 лет была разработана экспертная система прогнозирования социально-средового риска формирования 
функциональных отклонений у подростков на основе медико-социальной оценки состояния их здоровья. 
Выявлено, что значительную роль в формировании функциональных отклонений играют медико-социаль-
ные факторы, такие как неполная семья, напряженные взаимоотношения в семье ребенка, агрессивный тип 
общения со сверстниками, нестабильные внесемейные контакты с одноклассниками, а также отсутствие 
мотивации к здоровому образу жизни (неправильное питание, вредные привычки, слабая физическая, сани-
тарно-гигиеническая культура) как самого ребенка, так и членов его семьи. Социально-средовые факторы 
могут служить надежным критерием прогнозирования риска формирования функциональных отклонений 
у детей. Следовательно, диагностика риска снижения уровня здоровья подростка и формирования у него 
функциональных отклонений может быть основана на анализе медико-социального анамнеза, а именно на 
определенном сочетании особенностей внесемейного микросоциального окружения ребенка, характеристи-
ки внутрисемейного окружения и психологических особенностей индивидуума. Использование разрабо-
танной и зарегистрированной авторами компьютерной программы облегчает обработку данных и ускоряет 
процесс принятия решения о необходимости отнесения данного ребенка в группу риска по формированию 
функциональных отклонений.

Ключевые слова: дети, подростки, формирование здоровья, функциональные расстройства

FORECASTING OF RISK OF FORMATION OF FUNCTIONAL DEVIATIONS 
AT TEENAGERS

Zhukov S.V., Sinyavskaya O.I., Stepanova Y.E., Zaytseva A.V.,
Rybakova M.V., Petrov V.P.

Tver State Medical Academy of Health Ministry of the Russian Federation, Tver, 
e-mail: tgma-nauka@mail.ru

On the basis of 2197 children of both sexes given medico-statistical inspection at the age of 12–17 years the 
expert system of forecasting of social and environmental risk of formation of functional deviations at teenagers on 
the basis of a medico-social assessment of a condition of their health was developed. It is revealed that a signifi cant 
role in formation of functional deviations medico-social factors, such as an incomplete family, intense relationship 
in the child’s family play, aggressive type of communication with contemporaries, not stable extra family contacts 
with schoolmates, and also absence of motivation to a healthy lifestyle (improper feeding, addictions, weak physical, 
sanitary and hygienic culture) of both the child, and members of his family. Social and environmental factors 
can serve as reliable criterion of forecasting of risk of formation of functional deviations at children. Therefore, 
diagnostics of risk of decrease in level of health of the teenager and formation at him functional deviations can be 
based on the analysis of the medico-social anamnesis, namely on a certain combination of features of an extra family 
microsocial environment of the child, the characteristic of an intra family environment and psychological features of 
an individual. Use by the developed and registered authors of the computer program facilitates data processing and 
accelerates process of making decision on need of reference of this child in group of risk on formation of functional 
deviations.

Keywords: children, teenagers, health formation, the functional frustration

Одной из приоритетных задач здраво-
охранения на современном этапе является 
развитие профилактического направления. 
Исследования В.Ю. Альбицкого, А.А. Бара-
нова (2010) [1], Д.П. Дербенева (2006) [3], 
С.В. Жукова (2011) [5] позволили не только 
определить наиболее значимые для форми-
рования здоровья периоды, но и сформули-
ровать принципы профилактики нарушения 
здоровья. Особенно важным с точки зрения 
формирования репродуктивного здоровья 
и продолжительности предстоящей жиз-
ни является подростковый возраст. В этот 

период организм ребенка наиболее уязвим 
к воздействию медико-биологических, пси-
хологических [5] и, что особенно важно, 
социально-средовых негативных факторов 
[8]. Известно, что большинство заболева-
ний функционального класса часто встре-
чаются в подростковом возрасте, характе-
ризующемся не только физиологическими 
морфо-функциональными изменениями, но 
и формированием социализации личности, 
социальной аутоидентификации [5]. Воз-
никает внутриличностная напряженность, 
которая при достаточной социальной адап-
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тации подростка проходит бесследно, а при 
сниженной развивается дисбаланс адап-
тационно-регуляторного аппарата вегета-
тивной нервной системы, что клинически 
может проявляться функциональными от-
клонениями [9].

Направленность большинства исследо-
ваний диагностического плана освещает 
результаты клинико-инструментальных ис-
следований и в меньшей степени влияние 
социальных и психологических факторов 
формирования функциональных отклоне-
ний. Тем не менее работами С.В. Жукова 
(2004) [4] и Е.Г. Королюк (2011) [7] пока-
зана роль социально-средовых факторов 
риска снижения уровня здоровья на различ-
ных этапах онтогенеза. Однако до настоя-
щего времени требуют уточнения вопросы 
роли ряда внутрисемейных и внесемейных 
микросоциальных факторов в развитии 
функциональных отклонений у детей в со-
временных условиях.

В связи с этим целью настоящего 
исследования является разработка экс-
пертной системы прогнозирования со-
циально-средового риска формирования 
функциональных отклонений у детей в воз-
расте 12–17 лет на основе медико-социаль-
ной оценки состояния их здоровья.

Материалы и методы исследования
За период с 2011 по 2013 гг. было обследовано 

2197 детей обоего пола в возрасте 12–17 лет. Из них 
основную группу составили 560 детей с функциональ-
ными отклонениями (II группа здоровья), отобранные 
методом выборочного подхода; в контрольную груп-
пу вошли 72 ребенка, не имеющих функциональных 
отклонений (I группа здоровья), отобранные мето-
дом выборочного подхода; популяционную выборку 
(группа сравнения) составили 1565 детей с различным 
уровнем здоровья, отобранные методом сплошной вы-
борки. Обследование проводилось в естественных ус-
ловиях, не отклоняясь от привычного для ребенка ре-
жима дня и не нарушая организационно-методических 
мероприятий образовательного учреждения. В ходе 
исследования использовались неинвазивные методи-
ки. В ходе исследования были использованы следую-
щие медико-социальные методы: экспериментальный, 
социологический, статистический, психодиагности-
ческий. Сбор первичной информации осуществлялся 
методами неформализованного интервьюирования 
и анкетирования детей в возрасте 12–17 лет и выкопи-
ровки данных из первичной медицинской документа-
ции. Оценка микросоциальной составляющей уровня 
здоровья проводилась с помощью опросника «Ми-
кросоциальное окружение современного ребенка». 
Опросник был разработан нами с учетом литератур-
ных данных и был ранее апробирован в ходе пилотно-
го исследования на выборке, состоявшей из 410 школь-
ников 12–14 лет, не вошедших в данное исследование. 
Полученные результаты были однозначны, свидетель-
ствовали о небольшом количестве социально жела-
тельных вопросов и позволили нам использовать его 
в своей работе.

В ходе работы проводилось математическое 
планирование объема необходимых исследований. 
Статистическая обработка полученных результатов 
проводилась с использованием методов вероятност-
ной статистики (многофакторный анализ и класте-
ризация). Для распознавания классов признаков 
и построения экспертной системы использован упро-
щенный вариант последовательного анализа А. Валь-
да – неоднородная последовательная статистическая 
процедура распознавания образов, предложенная 
А.А. Генкиным и Е.В. Гублером [2]. Диагностическая 
информативность признаков определялась по форму-
ле С. Кульбака. Этот метод получил распростране-
ние при неоднородной последовательной процедуре 
распознавания как способ ранжирования признаков 
по их дифференциальной информативности. Для 
оценки достоверности полученных результатов ис-
пользовались непараметрические критерии (метод 
угловых отклонений Фишера, критерий Розенбаума), 
позволяющие оценить достоверность различий при 
виде распределения отличном от нормального [2]. 
Корреляционные связи оценивались с помощью ин-
декса Чупрова (k). В ходе статистической обработки 
полученного материала использовался лицензионный 
статистический пакет Statistica 6.0.

Результаты исследования 
и их обсуждение

На начальном этапе работы было изуче-
но влияние социально-средовых особенно-
стей внутрисемейного окружения подрост-
ков с функциональными отклонениями. 
Рассматривая влияние внутрисемейного 
микросоциального окружения на развитие 
в подростковом возрасте функциональных 
отклонений, можно выделить следующие 
закономерности: для подростка с функ-
циональными отклонениями характерна 
значительная возрастная разница с отцом 
(k = 0,25 усл.ед.), конфликтогенная обстанов-
ка в семье и школе (0,24 < k < 0,32 усл.ед.), 
а также наличие у подростка и его окруже-
ния аутодеструктивных стереотипов пове-
дения. 

Значительная разница в возрасте между 
ребенком и его родителями является одним 
из провоцирующих факторов формирова-
ния у ребенка функциональных отклонений. 
Очевидно, данная ситуация объясняется 
тем, что формирование большинства стере-
отипов поведения у ребенка и его родителей 
изначально происходит в разной микросо-
циальной обстановке. А следовательно, чем 
больше возрастная разница между ними, тем 
сложнее родителям принять поведение под-
ростка, адекватно оценить окружающую его 
микросоциальную среду и избежать внутри-
семейных конфликтов, обусловленных не-
соответствием поведения ребенка стереоти-
пам, принятым родителями.

В то же время при большой разнице 
в возрасте между подростком и его роди-
телями ребенок не может надеяться на по-
нимание и помощь со стороны родителей 
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в большинстве конфликтных или потенци-
ально конфликтных ситуаций. Варианты 
поведения, рекомендуемые родителями, 
не только не устраняют конфликтогенную 
ситуацию, но и провоцируют ее дальней-
шее развитие.

Одним из маркеров социальной неста-
бильности у ребенка является структура се-
мьи. Значительное преобладание неполных 
семей у детей основной группы позволяет 
расценивать неполную семью, как фактор 
риска возникновения функциональных от-
клонений в подростковом возрасте. И веду-
щая роль в данной ситуации принадлежит 
отсутствию отца (k = 0,27 усл.ед.), которое 
может рассматриваться как значительный 
фрустрирующий фактор.

Оценивая роль семьи в формировании 
функциональных отклонений, важно отме-
тить влияние общения подростка с братьями 
и сестрами как о первом опыте взаимоотно-
шения со сверстниками. Многие подростки 
с функциональными отклонениями не име-
ли братьев и сестер (k = 0,3 усл.д.), что яв-
ляется типичным для современной семьи. 
С одной стороны, наличие в семье един-
ственного ребенка значительно повышает 
его материальное обеспечение, по сравне-
нию с аналогичной семьей, имеющей двух 
и более детей, однако единственный ребе-
нок в семье не имеет навыков общения со 
сверстниками, и его социализация в дет-
ском коллективе проходит сложнее. В то 
же время наличие постоянной конкуренции 
в семье между детьми разного возраста ве-
дет к формированию у подростка агрессив-
ного стереотипа поведения.

Как показало исследование, в совре-
менных условиях, на фоне повышенной 
информационной и эмоциональной нагруз-
ки на подростка важную роль в возникно-
вении функциональных отклонений играет 
отсутствие у ребенка рекреационного по-
мещения. Постоянный контакт с окружаю-
щими ведет к накоплению отрицательных 
эмоций, а в дальнейшем к формированию 
психосоматической патологии. По нашим 
данным для детей с функциональными от-
клонениями характерны крайние градации 
в оценке удовлетворенности вниманием со 
стороны родителей (k = 0,42 усл.ед.). Не-
однозначность оценки этого фактора и ча-
стые, том числе ежедневные, конфликты 
с родителями создают благоприятную по-
чву для поддержания психо-эмоционально-
го напряжения у ребенка.

Внесемейное окружение также вносит 
значительный вклад в формирование функ-
циональных отклонений у современного 
подростка. Наличие у подростка положи-
тельного или отрицательного опыта обще-

ния со сверстниками во многом определяет 
характер социальной адаптации, определя-
ет риск развития психосоматических рас-
стройств. Оценить напряженность взаи-
моотношений со сверстниками позволяет 
анализ качества и количества внесемейных 
трансакций индивидуума. В этом отноше-
нии наиболее показательным примером яв-
ляется количество друзей у ребенка.

По нашим данным большинство обсле-
дованных с функциональными отклонени-
ями поддерживали дружеские отношения 
более, чем с двумя сверстниками, или во-
обще не имели друзей (k = 0,28 усл.ед.). На 
первый взгляд, многочисленные контакты 
со сверстниками должны свидетельствовать 
о достаточной социальной адаптации ребен-
ка. Однако, учитывая, что многие подростки 
с функциональными отклонениями харак-
теризовали свои взаимоотношения со свер-
стниками как враждебные (k = 0,2 усл.ед.), 
следует заподозрить скрытую нестабиль-
ность социализации этих детей. Не имея 
достаточного внутрисемейного опыта для 
поддержания межличностных контактов со 
сверстниками, подросток с функциональ-
ными отклонениями находится в посто-
янном поиске друзей, перебирая большое 
количество микросоциальных контактов, 
на фоне быстрой потери интереса к имею-
щимся взаимоотношениям. Подтверждени-
ем этому суждению может служить прямая 
корреляционная связь между развитием 
функционального отклонения и обилием 
друзей у обследованного ребенка. Обра-
щает на себя внимание выраженная нега-
тивная эмоциональная окраска отношения 
к обучению в школе (k = 0,26 усл.ед.) на 
фоне стремления к общению со сверстни-
ками (k = 0,38 усл.ед.). 

Другим проявлением напряженной вне-
семейной социализации детей с функцио-
нальными отклонениями служит высокая 
частота девиантного поведения у друзей 
обследуемых (k = 0,32 усл.ед.). Одним из 
вариантов компенсации затруднений вне-
семейной социализации в детском и под-
ростковом возрасте является совершение 
поступков, выходящих за пределы обще-
принятых стереотипов поведения. Как пра-
вило, такие действия носят негативный, 
а зачастую и социально опасный характер, 
хотя возможна нейтральная или позитивная 
направленность девиантного поведения. 
Полученные в ходе исследования данные 
позволяют предположить наличие избира-
тельности в реализации внесемейных кон-
тактов у детей с функциональными откло-
нениями. Такой ребенок пытается улучшить 
свое иерархическое положение во внесе-
мейном микросоциуме за счет контактов 
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с «сильными», «независимыми» личностя-
ми, не подозревая, что у этих детей имеют-
ся аналогичные, если не большие, пробле-
мы социальной адаптации.

На заключительном этапе исследова-
ния была разработана кибернетическая мо-
дель диагностического процесса, на основе 
оценки информативности и диагностиче-
ской ценности социально-средовых факто-
ров риска формирования функциональных 
отклонений у детей. Вероятностный под-
ход к диагностической процедуре позволил 
объективно оценить вклад каждого изуча-
емого признака в процесс классификации. 
В основу построения системы распознава-
ния образов легли результаты одномерного 
корреляционного анализа всех изученных 
социально-средовых факторов.

В ходе исследования для каждого диа-
гностически значимого признака была 

рассчитана информационная мера и диа-
гностический коэффициент, а затем на его 
основе был рассчитан диагностический 
балл. Сумма баллов, полученная ребен-
ком, составила диагностическое число. 
Диагностические пороги были рассчи-
таны так, чтобы ошибка первого рода 
не превышала 20 %. Изучение чувстви-
тельности предложенного способа было 
проведено методом экспертной оценки. 
Полученные объективные данные ин-
терпретировались двумя независимыми 
группами: экспертной, в которую входили 
сотрудники Тверской государственной ме-
дицинской академии, и группой практи-
ческих врачей-педиатров. Предложенная 
методика характеризовалась избыточной 
диагностикой по сравнению с данными, 
полученными с помощью экспертной ко-
миссии (таблица).

Результаты оценки риска формирования
функциональных отклонений у подростков (n = 160)

Показатель
Предложенная методика Врачебная оценка Экспертная оценка

абс.  % абс.  % абс.  %

1. Оценка риска формирования функциональных отклонений 

Низкий риск 18 11,25 39 24,38 22 13,75
Умеренный риск 46 28,75 56 35,00 45 28,13
Высокий риск 96 60,00 65 40,63 93 58,13

2. Количество расхождения диагнозов (по сравнению с экспертной оценкой), в том числе

Гипердиагностика 4 2,50 – – – –
Гиподиагностика – – 17 10,63 – –
Суммарно 4 2,50 17 10,63 – –

По результатам проведенного исследо-
вания была разработана и зарегистрирована 
компьютерная программа «Программа для 
оценки риска возникновения функциональ-
ных отклонений у детей» [6].

Заключение
Таким образом, значительную роль 

в формировании функциональных откло-
нений играют медико-социальные факто-
ры, такие как неполная семья, напряжен-
ные взаимоотношения в семье ребенка, 
агрессивный тип общения со сверстника-
ми, нестабильные внесемейные контакты 
с одноклассниками, а также отсутствие мо-
тивации к здоровому образу жизни (непра-
вильное питание, вредные привычки, сла-
бая физическая, санитарно-гигиеническая 
культура) как самого ребенка, так и членов 
его семьи. Социально-средовые факторы 
могут служить надежным критерием про-

гнозирования риска формирования функци-
ональных отклонений у детей. Диагностика 
риска снижения уровня здоровья ребенка 
11–17 лет и формирования у него функцио-
нальных отклонений может быть основана 
на анализе медико-социального анамнеза, 
а именно на определенном сочетании осо-
бенностей внесемейного микросоциаль-
ного окружения ребенка, характеристики 
внутрисемейного окружения и психоло-
гических особенностей индивидуума. Ис-
пользование электронной системы облег-
чает обработку данных и ускоряет процесс 
принятия решения о необходимости отне-
сения данного ребенка в группу риска по 
формированию функциональных отклоне-
ний. Перспективным направлением явля-
ется дальнейшая автоматизация процесса 
принятия решения при популяционной диа-
гностике риска формирования функцио-
нальных отклонений у детей. 
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здоровью населения», Пермь, e-mail: ustinova@fcrisk.ru

В статье изложены методологические подходы к оказанию специализированной лечебно-диагности-
ческой и профилактической помощи населению территорий санитарно-гигиенического неблагополучия на 
основе реализации медико-профилактических технологий различной целевой направленности. Предложе-
на классификация медико-профилактических технологий специализированной помощи населению с риск-
ассоциированной патологией, базирующаяся на принципах оценки характера и уровня риска, этиопатоге-
нетических закономерностей развития риск-ассоциированного патологического процесса и выраженности 
его клинико-лабораторной манифестации. Выделены четыре группы медико-профилактических технологий, 
имеющих конкретные цели и задачи, определена групповая направленность лечебно-профилактических 
мероприятий, область применения и форма их реализации. Изложены основные направления лечебно-про-
филактических мероприятий, реализуемых в рамках технологий различной групповой принадлежности. 
Описаны основные направления взаимодействия территориальных организаций Роспотребнадзора и учреж-
дений здравоохранения в организации специализированной медицинской помощи населению территорий 
санитарно-гигиенического благополучия. Определено место медико-профилактических технологий различ-
ных групп в стратегии управления риском нарушений здоровья, ассоциированных с воздействием факторов 
среды обитания.
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MEDICAL AND PREVENTIVE TECHNOLOGIES FOR THE MANAGEMENT OF 
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The paper presents the methodological approaches to specialized diagnostic and treatment and preventive 
health care for the population, living in the territories with sanitation and hygienic problems. The implementation 
of medical and preventive technologies for diverse goals constitutes the base of this work. We have proposed 
the classifi cation of the medical preventive technologies of specialized medical care for the population with risk 
associated pathology. The proposed classifi cation is based on the principles of health risk type and risk level 
assessment; ethiopathogenetic laws for development of the risk associated pathology processes; the processes’ 
intensity and clinical-laboratory manifestation. We have distinguished four groups of the medical preventive 
technologies and divided them due to the aims, tasks, types of medical preventive arrangements, application 
fi eld and type of realization. The study describes the main types of medical and preventive measures that were 
implemented in accordance with the technology of diverse groups. We have also demonstrated the main ways 
of interrelation between Rospotrebnadzor affi liations and health care facilities in health care organization for the 
population from the territories with sanitation and hygienic problems. The place for medical preventive technologies 
of diverse groups in the strategy of the risk management for the environmentally associated health disorders has 
been determined. 

Keywords: medical preventive technologies, environmental factors, risk management

Приоритетным направлением совре-
менной профилактической медицины 
является предупреждение развития забо-
леваний, ассоциированных с негативным 
воздействием факторов среды обитания
[1, 3, 6]. Данные эпидемиологических 
и клинических наблюдений свидетель-
ствуют о том, что на территориях за-
грязнения объектов среды обитания за-
болеваемость населения хронической 
соматической патологией в 1,2–2,6 раза 
превышает среднероссийские показатели 
[1, 3, 8]. Неудовлетворительное состоя-

ние среды обитания является одним из 
ведущих факторов снижения продолжи-
тельности и качества жизни человека [9]. 
Стратегическое управление риском здоро-
вью населения требует не только целевых 
комплексных мероприятий, направленных 
на снижение внешнесредовых рисков, но 
и разработки новых подходов к организа-
ции оказания специализированной меди-
ко-профилактической помощи населению 
на основе широкомасштабного внедрения 
специализированных медико-профилакти-
ческих технологий диагностики, лечения 
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и профилактики риск-ассоциированной 
патологии [12]. В настоящее время, не-
смотря на демографическую и социаль-
но-экономическую значимость проблемы, 
система практического здравоохранения 
РФ не предусматривает оказание специа-
лизированной помощи населению, прожи-
вающему в районах санитарно-гигиени-
ческого неблагополучия; существующие 
специальные стандарты и протоколы 
носят рекомендательный характер; от-
сутствует нормативно-правовая база их 
реализации; специалисты практического 
здравоохранения недостаточно информи-
рованы о медицинских технологиях диа-
гностики, лечения и профилактики риск-
ассоциированных заболеваний. 

Многолетний опыт работы ФБУН 
«ФНЦ медико-профилактических техно-
логий управления рисками здоровью насе-
ления» (г. Пермь) в области профилактики 
риск-ассоциированных заболеваний пока-
зывает, что оказание специализированной 
лечебно-диагностической и профилакти-
ческой помощи населению на основе це-
ленаправленных медико-профилактиче-
ских технологий управления риском не 
только обеспечивает раннее выявление, 
предотвращение прогрессирования и хро-
низации риск-ассоциированной патоло-
гии, способствует повышению качества 
и продолжительности жизни населения, 
снижению инвалидизации и смертности, 
но и оказывает положительное влияние 
на социально-экономические и демогра-
фические показатели развития промыш-
ленных регионов [4, 7, 11]. В целом для 
успешного развития системы оказания 
специализированной профилактической 
помощи населению, проживающему на 
территориях санитарно-эпидемиологиче-
ского неблагополучия, необходимо реше-
ние следующих задач:

– дальнейшее развитие методологиче-
ских подходов к диагностике и доказатель-
ству патогенетической связи соматической 
патологии с экспозицией на основе со-
временных высокоинформативных гиги-
енических, эпидемиологических, клини-
ко-лабораторных, химико-аналитических 
и математических методов исследования 
(обоснование критериев и безопасных уров-
ней маркеров экспозиции, биомаркеров не-
гативных эффектов, разработка стандартов 
и протоколов клинико-лабораторной диа-
гностики, специфических диагностических 
тест-систем и др.);

– разработка стандартизованных адрес-
ных медико-профилактических техноло-
гий, адекватных уровню риска развития 
заболеваний, степени доказанности пато-

генетической связи с экспозицией и выра-
женности клинико-лабораторной манифе-
стации и т.д.;

– развитие организационных основ 
применения и оценки эффективности 
медико-профилактических технологий, 
предусматривающих различную направ-
ленность, уровень и объем оказания спе-
циализированной профилактической по-
мощи [1, 2, 3, 6, 7]. 

Разработаны и совершенствуются 
методологические основы диагностики 
риск-ассоциированной патологии, в рам-
ках которых возможность возникновения, 
прогрессирования и хронизации патологи-
ческого процесса оценивается с позиции 
степени опасности действующих факто-
ров риска, подтвержденной экспозиции, 
идентификации биомаркеров эффекта 
с использованием клеточно-молекуляр-
ных, протеомных и нанотехнологий, ана-
лиза системных связей маркеров экспо-
зиции с маркерами негативного ответа 
[4, 5, 9]. В настоящее время разработано 
более 50 медико-профилактических тех-
нологий управления риском нарушений 
здоровья населения, ассоциированных 
с воздействием факторов среды обитания, 
базирующихся на принципах оценки ха-
рактера и уровня риска, учета этиопато-
генетических закономерностей развития 
риск-ассоциированного патологического 
процесса и выраженности его клинико-
лабораторной манифестации, что, в свою 
очередь, определяет цели, задачи и со-
держание лечебно-профилактических ме-
роприятий, область применения и форму 
реализации технологии и т.д. [4, 5, 6, 11]. 
В соответствии с предложенной класси-
фикацией (Зайцева Н.В., Устинова О.Ю., 
2014 г., выделяют следующие виды меди-
ко-профилактических технологий: 

– по уровню и характеристике риска – 
для населения с низким, средним или высо-
ким уровнем потенциального риска здоро-
вью; для населения с релизованным риском 
и причиненным вредом здоровью;

– по патогенетической направленности 
и выраженности клинической манифеста-
ции риск-ассоциированного патологическо-
го процесса – технологии, направленные 
на коррекцию транзиторных нарушений 
функционального состояния систем адапта-
ции и поддержания гомеостаза у пациентов 
с синдромом дезадаптации; направленные 
на лечение и профилактику рекуррентных 
заболеваний критических органов и систем 
у пациентов с транзиторной суб/декомпен-
сацией функционального состояния систем 
адаптации и поддержания гомеостаза; на-
правленные на лечение и профилактику 
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хронических соматических заболеваний 
критических органов и систем у пациен-
тов с персистирующей суб/декомпенсацией 
функционального состояния систем адап-
тации и поддержания гомеостаза; направ-
ленные на лечение и профилактику риск-
ассоциированных заболеваний у пациентов 
с персистирующей суб/декомпенсацией 
функционального состояния систем адап-
тации/поддержания гомеостаза и критиче-
ских органов и систем;

– по цели, решаемым задачам и содер-
жанию лечебно-профилактических меро-
приятий – технологии профилактики раз-
вития риск-ассоциированной патологии, 
могут быть направлены на повышение 
функциональной активности систем адап-
тации и поддержания гомеостаза с учетом 
низкого потенциального риска здоровью; 
технологии профилактики развития риск-
ассоциированной патологии, направлен-
ные на предотвращение рецидивов ре-
куррентных заболеваний, восстановление 
функциональной активности систем адап-
тации и поддержания гомеостаза, повы-
шение функциональной резистентности 
критических органов и систем с учетом 
среднего уровня потенциального риска 
здоровью; технологии профилактики раз-
вития риск-ассоциированной патологии, 
направленные на лечение и профилактику 
хронических соматических заболеваний, 
патогенетическую коррекцию функци-
ональной активности систем адаптации 
и поддержания гомеостаза, восстановле-
ние морфо-функциональной резистент-
ности критических органов и систем 
с учетом высокого потенциального риска 
здоровью; технологии лечения и профи-
лактики риск-ассоциированных заболева-
ний, предупреждения развития осложне-
ний и инвалидизации, направленные на 
коррекцию патогенетических механизмов 
развития риск-ассоциированной патоло-
гии, ферментативных нарушений на уров-
не клеточных и субклеточных структур 
органов-мишеней, восстановление основ-
ных видов обмена и поддержание функ-
циональной активности систем адаптации 
и гомеостаза;

– по области применения выделяют 
технологии для оздоровительных про-
грамм; для целевых профилактических 
программ; для целевых программ реаби-
литации; для групповых программ лече-
ния и профилактики; для индивидуальных 
программ лечения и профилактики

– по материальной базе практической 
реализации технологии могут быть пред-
назначены для детских лагерей летнего 
отдыха, летних школьных площадок; для 

дошкольных образовательных учрежде-
ний; для здравпунктов предприятий; для 
санаториев-профилакториев; для амбула-
торно-поликлинического звена учрежде-
ний здравоохранения; для дневных стаци-
онаров; для стационаров круглосуточного 
пребывания; для клинических подразде-
лений специализированных научных цен-
тров (табл. 1). 

Содержание медико-профилактиче-
ских технологий, в частности область при-
менения технологии, перечень биомарке-
ров экспозиции и биомаркеров негативных 
эффектов, направленность лечебно-про-
филактических мероприятий, фармако-
логическое и физиотерапевтическое обе-
спечение, база практической реализации, 
помимо санитарно-гигиенических кри-
териев, определяются этиологическими, 
эпидемиологическими и клиническими 
особенностями риск-ассоциированного 
процесса, ведущими из которых являются: 
природа фактора риска, механизм и пути 
его воздействия, патогенетические за-
кономерности развития патологического 
процесса, характеристика целевой груп-
пы, класс и нозологическая форма риск-
ассоциированного патологического про-
цесса (согласно МКБ-10), тяжесть и стадия 
течения и т.д. [4, 6, 11].

Лечебно-профилактические меро-
приятия технологий управления риском 
должны обеспечивать: коррекцию риск-
асоциированных патофизиологических 
и патоморфологических нарушений в ор-
ганах-мишенях; восстановление основ-
ных видов обмена, баланса окислительных 
и антиоксидантных процессов, кислот-
но-щелочного равновесия на системном, 
клеточном и субклеточном уровнях; сти-
муляцию факторов иммунологической за-
щиты и неспецифической реактивности; 
восстановление адаптационных резервов 
органов и систем, нейровегетативной ре-
гуляции, гормонального гомеостаза; при 
воздействии химических факторов риска – 
восстановление мембранно-клеточных, 
органных механизмов биотрансформации 
и элиминации химических веществ и их 
метаболитов. Лечебно-профилактические 
мероприятия включают комплекс фар-
макологических средств, физиотерапев-
тических и бальнеологических методов, 
диетотерапию, лечебную физкультуру 
и т.д. Фармакологическая составляющая 
лечебно-профилактических мероприятий 
должна базироваться на препаратах, до-
пущенных в клинической практике, об-
ладающих совместимостью и минималь-
ным количеством вероятных побочных 
эффектов [4, 5, 6, 7].
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Классификация медико-профилактических технологий управления риском нарушений 
здоровья населения, ассоциированных с воздействием факторов среды обитания 

(Зайцева Н.В., Устинова О.Ю., 2014)

Группа 
технологий

Патогенетическая 
направленность 
технологии

Клиническая 
направленность 
технологии

Область
примене-

ния

Форма 
реализа-
ции 

Кратность
примене-

ния
База реализации 

Группа А
Технологии про-
филактики риск-
ассоциированных 
транзиторных 
нарушений 
функциональ-
ного состояния 
систем адаптации 
и поддержания 
гомеостаза

Повышение функци-
ональной активности 
систем адаптации 
и поддержания 
гомеостаза с учетом 
низкого потенциаль-
ного риска здоровью

Синдром 
дезадаптации, 
манифестиру-
ющий острыми 
инфекционными 
заболеваниями 
и нарушениями 
функциональ-
ного состояния 
органов и систем 
транзиторного 
характера

Оздоро-
витель-
ные про-
граммы

Орга-
низо-
ванные 
коллек-
тивы

1–2 раза 
в год

Детские лагеря лет-
него отдыха, летние 
школьные площадки, 
дошкольные образова-
тельные учреждения, 
медицинские кабине-
ты школ, здравпункты 
предприятий, санато-
рии-профилактории, 
амбулаторно-поликли-
ническое звено учреж-
дений здравоохранения

Группа В 
Технологии про-
филактики риск-
ассоциированных 
рекуррентных 
заболеваний 

Повышение функци-
ональной резистент-
ности критических 
органов и систем 
к воздействию факто-
ров риска, восста-
новление функцио-
нальной активности 
систем адаптации 
и поддержания 
гомеостаза с учетом 
среднего уровня по-
тенциального риска 
здоровью

Рекуррентные 
заболевания кри-
тических органов 
и систем (по-
вторные острые 
воспалительные 
заболевания, 
функциональ-
ная патология 
органов и систем) 
на фоне транзи-
торной суб- или 
декомпенсации 
систем адаптации 
и поддержания 
гомеостаза

Целевые 
профи-
лактиче-
ские про-
граммы, 
целевые 
про-
граммы 
реабили-
тации

Орга-
низо-
ванные 
коллек-
тивы, 
инди-
виду-
альная 
профи-
лактика

2 раза в год Детские лагеря лет-
него отдыха, летние 
школьные площадки, 
дошкольные образова-
тельные учреждения, 
медицинские кабине-
ты школ, здравпункты 
предприятий, санато-
рии-профилактории, 
амбулаторно-поликли-
ническое звено учреж-
дений здравоохранения, 
стационары дневного 
пребывания

Группа С
Технологии 
лечения и профи-
лактики рискассо-
циированных 
хронических 
соматических за-
болеваний с пер-
систирующей 
декомпенсацией 
функциональ-
ного состояния 
систем адаптации 
и поддержания 
гомеостаза

Восстановление 
морфофункциональ-
ной резистентности 
критических органов 
и систем к воздей-
ствию факторов риска 
среды обитания, 
повышение функци-
ональной активности 
систем адаптации 
и поддержания 
гомеостаза с учетом 
высокого уровня по-
тенциального риска 
здоровью

Хронические 
заболевания кри-
тических органов 
и систем на фоне 
персистирую-
щей суб- или 
декомпенсации 
функциональ-
ного состояния 
систем адаптации 
и поддержания 
гомеостаза

Целевые 
про-
граммы 
лечения, 
профи-
лактики 
и реаби-
литации

Инди-
виду-
альная, 
группо-
вая

2–3 раза 
в год

Стационары дневного 
пребывания, стацио-
нары круглосуточного 
пребывания или амбу-
латорно-поликлиниче-
ское звено учреждений 
здравоохранения

Группа D
Технологии 
лечения и про-
филактики риск-
ассоциированных 
заболеваний 
с персистиру-
ющей суб- или 
декомпенсацией 
функциональ-
ного состояния 
критических 
органов и систем 
поддержания 
гомеостаза

Коррекция специфи-
ческих нарушений 
на уровне клеточных 
и субклеточных 
структур органов-
мишеней, восстанов-
ление морфофункци-
онального состояния 
критических органов 
и систем, патогене-
тическая коррекция 
основных видов 
обмена, нейроэндо-
кринной регуляции, 
иммунореактивно-
сти и т.д. с учетом 
характера и степени 
причиненного вреда 
здоровью

Риск-
ассоциированные 
заболевания кри-
тических органов 
и систем с про-
гредиентным 
течением и устой-
чивостью к ба-
зисной терапии, 
протекающие на 
фоне персисти-
рующей суб- или 
декомпенсации 
функциональ-
ного состояния 
систем адаптации 
и поддержания 
гомеостаза

Целевые 
про-
граммы 
лечения, 
профи-
лактики 
и реаби-
литации

Индиви-
дуаль-
ная

Индивиду-
ально

Стационары дневного 
пребывания, стацио-
нары круглосуточного 
пребывания, амбула-
торно-поликлиническое 
звено учреждений здра-
воохранения, клини-
ческих подразделений 
специализированных 
научных центров

Программы лечебно-профилактических 
мероприятий включают два основных бло-
ка: базовый, направленный на коррекцию 
риск-ассоциированных патофизиологиче-
ских и патоморфологических нарушений 
в системах и органах-мишенях, и патоге-
нетический, направленный на коррекцию 

вторичных риск-ассоциированных сдви-
гов в системах адаптации и поддержания 
гомеостаза. Базовый блок технологий управ-
ления риском нарушений здоровья, ассоции-
рованных с воздействием химических факто-
ров, дополнительно включает мероприятия, 
направленные на снижение уровня содержа-
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ния химических веществ и их метаболитов 
в организме (эфферентная терапия). Эффе-
рентная терапия предполагает стимуляцию 
механизмов естественной элиминации (уси-
ленный питьевой режим, дыхательная гимна-
стика, спелеотерапия, термотерапия, водные 
процедуры и т.д.) химических веществ и их 
метаболитов и нормализацию/повышение 
активности процессов их биотрансформа-
ции (диетическое питание, фармакопейные 
препараты). При содержании химических 
веществ в крови, превышающем 2RL, требу-
ется проведение мероприятий дополнитель-
ной элиминации (назначение энтеросорбен-
тов, холеретиков, холесектетиков, методов 
дезинтоксикационной терапии). Опыт вне-
дрения системы специализированной про-
филактической и лечебно-диагностической 
помощи на территориях санитарно-эпидеми-
ологического неблагополучия РФ показал, 
что востребованность в различных видах ме-
дико-профилактических технологий управ-
ления риском нарушений здоровья, ассоци-
ированных с факторами среды обитания, 
составляет: для технологий профилактики 
риск-ассоциированных транзиторных нару-
шений функционального состояния систем 
адаптации – 35 %; для технологий профилак-
тики риск-ассоциированных рекуррентных 
заболеваний – 30 %; для технологий лече-
ния и профилактики риск-ассоциированных 
хронических соматических заболеваний – 
20 %; для технологий лечения и профилак-
тики риск-ассоциированных заболеваний – 
15 % [3, 12].

Стратегическое решение о необходи-
мости внедрения системы оказания специ-
ализированной профилактической помощи 
на основе медико-профилактических тех-
нологий управления рисками принимается 
территориальными органами Роспотреб-
надзора с одновременным определением 
конкретной цели и задач, стоящих перед 
ней, конкретизацией конечных результатов, 
планированием сроков практической реа-
лизации, определением механизмов взаи-
модействия территориальных организаций 
Роспотребнадзора и учреждений практи-
ческого здравоохранения, выделением сил 
и средств для функционирования системы 
в целом и т.д.

Оперативное управление риском осу-
ществляется совместно территориальными 
организациями Роспотребнадзора и учреж-
дениями практического здравоохранения 
и состоит в динамическом установлении 
перечня наиболее значимых по уровню 
и характеристике факторов риска, уязви-
мых категорий населения или трудовых кол-
лективов, качественной и количественной 
характеристике эпидемиологических за-

кономерностей риск-ассоциированной па-
тологии (территориальные организации 
Роспотребнадзора), выборе конкретной 
технологии, целевых групп, материальной 
базы реализации технологии, установление 
кратности ее реализации, осуществлении 
лечебно-профилактических мероприятий 
и т.д. (учреждения практического здравоох-
ранения).

Таким образом, четко сформулирован-
ная область применения (оздоровительные 
программы, целенаправленные групповые 
программы профилактики, индивидуальные 
программы лечения или профилактики), 
цель (профилактика формирования риск-
ассоциированного заболевания, лечение 
и профилактика прогрессирования риск-
ассоциированного заболевания), характе-
ристика целевой группы, перечень диагно-
стических и лечебно-профилактических 
мероприятий позволяют определить место 
конкретной медико-профилактической тех-
нологии в стратегическом и оперативном 
управлении рисками здоровью населения. 
Технологии, направленные на предотвра-
щение развития риск-ассоциированных за-
болеваний (группы А, В, С), обеспечивают 
практическое решение стратегических задач 
снижения общей заболеваемости населения 
и предотвращение роста отдельных клас-
сов болезней, в то время как технологии, 
направленные на лечение и профилактику 
прогрессирования риск-ассоциированных 
(группа D) заболеваний, – снижение уров-
ня инвалидизации и смертности. В целом 
система оказания специализированной ме-
дико-профилактической помощи для управ-
ления риском нарушений здоровья, ассоци-
ированных с воздействием факторов среды 
обитания, обеспечивает решение страте-
гических вопросов повышения качества 
и продолжительности жизни населения, 
снижение смертности и инвалидизации.
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УДК 577.218
ИЗМЕНЕНИЕ ОТНОСИТЕЛЬНОЙ КОПИЙНОСТИ ГЕНОВ OCT4 И SOX2 

ПРИ МАЛИГНИЗАЦИИ ТКАНЕЙ ЖЕЛУДКА
Кит О.И., Водолажский Д.И., Геворкян Ю.А., Кутилин Д.С., Малейко М.Л., 

Двадненко К.В., Енин Я.С., Гудуева Е.Н.
ФГБУ «Ростовский научно-исследовательский онкологический институт» Министерства 

здравоохранения РФ, Ростов-на-Дону, e-mail: onko-sekretar@mail.ru

Октамер-4 (OCT4) и транскрипционный фактор SOX2 участвуют в регуляции работы человеческих 
эмбриональных стволовых клеток и поэтому могут играть важную роль в прогрессии развития опухолей. 
Поскольку мало что известно об эффективности OCT4 и SOX2 в качестве потенциальных биомаркеров про-
грессии рака желудка, методом RT-qPCR исследовали изменение степени относительной копийности этих 
двух генов в различных гистологических типах тканей рака желудка (аденокарцинома G1-2, аденокарцино-
ма G3, аденокарцинома G3 в сочетании с перстневидноклеточным раком и перстневидноклеточный рак) по 
сравнению с прилежащими здоровыми тканями. Установлено достоверное уменьшение степени относитель-
ной копийности генов OCT4 И SOX2 в тканях рака желудка гистологических типов аденокарцинома G1-2 
и аденокарцинома G3. При других гистологических типах рака желудка (аденокарцинома G3 в сочетании 
с перстневидноклеточным раком и перстневидноклеточный рак) достоверного изменения относительной 
копийности генов OCT4 И SOX2 не обнаружено.

Ключевые слова: относительная копийность генов, биомаркер, аденокарцинома, перстневидноклеточный рак, 
Real-Time qPCR, пролиферация, дифференцировка, факторы транскрипции, OCT4, SOX2

CHANGES IN THE RELATIVE COPY NUMBER OF OCT4 AND SOX2 GENES 
IN MALIGNANCY OF GASTRIC TISSUE

Kit O.I., Vodolazhskiy D.I., Gevorkyan Y.A., Kutilin D.S., Maleyko M.L.,
Dvadnenko K.V., Enin Y.S., Gudueva E.N.

Federal State Institution «Rostov Research Institute of Oncology» of the Ministry of Health of the Russian 
Federation, Rostov-on-Don, e-mail: onko-sekretar@mail.ru

Octamer-4 (OCT4) and the transcription factor SOX2 are involved in the regulation of human embryonic 
stem cells and may therefore play an important role in the progression of tumors. Since little is known about the 
effectiveness of OCT4 and SOX2 as potential biomarkers in the progression of gastric cancer, the variation of the 
degree of the relative copy number of these two genes was investigated by RT-qPCR in different histological types 
of gastric cancer tissues (adenocarcinoma G1-2, adenocarcinoma G3, adenocarcinoma G3 in combination with 
signet-ring cell stomach cancer and signet-ring cell cancer solely) compared with the adjacent healthy tissues. The 
signifi cant decrease in the degree of relative copy number of genes OCT4 and SOX2 was found in the tissues of 
gastric cancer of histological types of adenocarcinoma G1-2 and adenocarcinoma G3. For other histological types 
of gastric cancer (adenocarcinoma G3 combined with signet-ring cell cancer and signet-ring cell cancer solely) 
signifi cant changes in the relative copy number of genes OCT4 and SOX2 were not detected.

Keywords: relative copy number of genes, adenocarcinoma, signet-ring cell stomach cancer, Real-Time qPCR, 
proliferation, differentiation, transcription factors, OCT4, SOX2

По данным ВОЗ, среди злокачественных 
новообразований у мужского и женского 
населения рак желудка занимает четвёртое 
и пятое место в мире соответственно [1]. 
В России рак желудка по распространенно-
сти занимает седьмое место среди онколо-
гических заболеваний, но характеризуется 
более высокой летальностью [2].

Исследования механизмов канцероге-
неза необходимы для разработки новых те-
рапевтических подходов и поиска потенци-
альных молекулярных маркеров, пригодных 
для ранней диагностики и прогнозирования 
течения заболевания [3].

Изменение числа копий гена (сopy 
number variation, CNV) является одним из 
основных механизмов изменения степе-
ни экспрессии потенциальных онкогенов 

и генов-супрессоров опухолей раковыми 
клетками [4]. CNV – вид генетического по-
лиморфизма, возникающий в результате 
несбалансированных хромосомных пере-
строек, таких как делеции и дупликации. 
Результатом вариации может явиться сни-
жение или повышение числа копий опре-
деленного гена и, следовательно, понижен-
ная или повышенная экспрессия продукта 
гена – белка или некодирующей РНК [5].

В работах Chen Z. [6] и Y.-D. Wang [7] 
было установлено, что изменение степени 
экспрессии генетических локусов OCT4 
и SOX2 может рассматриваться в качестве 
потенциальных биомаркеров малигнизации 
тканей желудка. Ген OCT4 кодирует транс-
крипционный фактор, участвующий в са-
мообновлении недифференцированных эм-
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бриональных стволовых клеток и широко 
используется как маркёр для недифферен-
цированных клеток. Нокдаун гена OCT4 вы-
зывает дифференцировку эмбриональных 
стволовых клеток человека. Белок OCT4 
образует гетеродимер с белком SOX2. SOX2 
связывается с ДНК совместно с OCT4 в не-
палиндромной последовательности, чтобы 
активировать транскрипцию ключевых фак-
торов плюрипотентности [8]. Удивительно, 
но регулирование энхансеров OCT4-SOX2 
может происходить без SOX2, вероятно, за 
счет экспрессии других SOX белков. Тем не 
менее группа исследователей пришла к вы-
воду, что основная роль SOX2 в эмбриональ-
ных стволовых клетках – контролировать 
экспрессию OCT4, и оба этих гена поддер-
живают экспрессию друг друга [9].

Опухолевые клетки характеризуются 
измененными сигнальными путями, обе-
спечивающими, в частности, приобрете-
ние независимых или автономных сигна-
лов к росту и неограниченного потенциала 
к пролиферации [10].

Поэтому целью нашего исследования 
стало изучение изменения относительной 
копийности генетических локусов OCT4 
И SOX2 при малигнизации тканей желудка.

Материалы и методы исследования
Клиническим материалом для исследования по-

служили ткани (опухолевые и условно здоровые) 
29 пациентов Юга России с гистологически под-
твержденным диагнозом рак желудка: аденокарцино-
мы G1-G2 (15 пациентов), G3 (5 пациентов), перстне-
видноклеточным раком (5 пациентов) и смешанного 
типа (аденокарцинома G3-перстневидноклеточный 
рак) (4 пациента). Образцы тканей были получены 
в процессе хирургического вмешательства в Ростов-
ском научно-исследовательском онкологическом ин-
ституте (РНИОИ) с 2013 по 2014 гг. Все пациенты, 
вошедшие в данное исследование, имели ECOG ста-
тус от 0 до 2. Для верификации образцов тканей про-
водилось стандартное патолого-морфологическое 
исследование с окрашиванием фиксированных сре-
зов гематоксилин-эозином. Биоптаты тканей после 
проведения патолого-морфологического исследова-
ния классифицировали на две группы: опухолевые 
(малигнизированные) и контрольные (не малигнизи-
рованные) образцы.

Получение препаратов геномной ДНК
Геномную ДНК экстрагировали из свежезамо-

роженных операционных биоптатов тканей желудка 
с использованием лизирующего SDS-содержащего 
буфера в присутствии протеиназы-К и последующей 

фенол-хлороформной экстракцией [11]. Концентра-
цию полученных препаратов ДНК измеряли на флю-
ориметре Qubit 2.0® (Invitrogen, США) с использова-
нием набора Quant-iT™ dsDNA High-Sensitivity (HS) 
Assay Kit (Invitrogen, США). Для проведения Real-
Time qPCR концентрацию образцов ДНК нормализо-
вывали до величины 2 нг/мкл.

Определение относительной копийности 
генетических локусов методом 

Real-Time qPCR (RT-qPCR)
RT-qPCR используется для оценки относитель-

ной копийности генов наряду с другими методами 
[12]. Принцип метода заключается в одновременной 
амплификации гена-мишени и референтного гена 
в опытной и контрольной пробах. Вывод об измене-
нии дозы гена делается на основании анализа соот-
ношения сигналов, продуцируемых амплификатами 
изучаемой и референсной последовательностей, от-
носительная величина определяется методом ΔCt 
[13]. Прямые и обратные праймеры были разработа-
ны с использованием референтных последовательно-
стей ДНК NCBI GenBank (таблица). Каждые 25 мкл 
ПЦР-смеси для анализа содержали 10 нг геномной 
ДНК, 0,2 mM dNTP’s, по 100 нМ прямого и обрат-
ного праймеров для референтного гена или гена-
мишени, 2,5 mM MgCl2, ПЦР-буфер, 0,05 u/μl ДНК-
полимераза Thermus aquaticus («Синтол», Россия). 
В качестве красителя использовали SYBR®Green I 
(Invitrogen, США). Амплификация каждой из проб 
осуществлялась в трех повторностях. 

Количественная RT–PCR амплификация про-
водилась с использованием термоциклера Bio-Rad 
CFX96 (Bio-Rad, USA) в соответствии с инструкци-
ями производителя по следующей программе: 95 °C 
3 мин, и 40 циклов при 95 °C 10 с, 58 °C 30 секунд 
(чтение оптического сигнала красителя FAM для 
красителя SYBR-Green) и 72 °C 15 секунд. Первич-
ные данные RT-qPCR получали с использованием 
программного обеспечения Bio-Rad CFX Manager 
(ver. 2.1). Генетический локус B2M [14] использовали 
в качестве референтного для нормализации получен-
ных показателей количественной RT-qPCR.

Усредненные данные по каждому генетическому 
локусу нормировались по усредненному показате-
лю референтного гена B2M для получения величины 
ΔCt (ΔCt = Ct (исследуемого гена) – Ct(B2M)) От-
носительную копийность генетического локуса (RQ) 
рассчитывали по формуле 2-ΔCt. Далее вычисляли ме-
диану [15] RQоп опухолевых образцов и медиану RQк 
контрольных (условно нормальная ткань) для каждого 
генетического локуса и рассчитывали соотношение от-
носительной копийности генов в опухолевой ткани по 
отношению к нормальной ткани желудка: RQоп/RQк.

Статистический анализ выполняли с исполь-
зованием прикладных пакетов программ Microsoft 
Excel 2013 и Statistica 8.0. Оценку различий проводили 
с использованием критерия Манна – Уитни [15] для по-
рогового уровня статистической значимости р < 0,05.

Праймеры для определения относительной копийности генов

№ 
п/п Наименование № NCBI GenBank Хромосомная локализация

1. B2M NM_004048.2 15q21-q22.2
2. OCT4 (POU5F1) NM_001285987.1 6p21.31
3. SOX2 NM_003106.3 3q26.3-q27
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Результаты исследования 
и их обсуждение

Приблизительно 90 % всех случаев рака 
желудка – это аденокарциномы эпители-
ального происхождения [16]. Желудочные 
аденокарциномы различаются по степени 
дифференцировки их клеток на высоко-, 
умеренно- (соответственно стадии G 1-2) 
и низкодифференцированные аденокарцино-
мы (стадия G3). Для высокодифференциро-
ванных опухолей характерно строение кле-
ток, близкое строению клеток нормальной 
ткани, из которой образовалась данная опу-
холь. В случае средне- и малодифференци-
рованных опухолей сходство структуры кле-
ток в опухоли и исходной ткани снижается, 
становится «стёртым». В рамках настоящего 
исследования у пациентов с аденокарцино-
мой желудка стадии G 1-2 обнаружено досто-
верное (p < 0,05) снижение относительной 
копийности генов OCT4 и SOX2 В опухоле-
вой ткани желудка по сравнению с нормаль-
ной тканью на 41 % и 32 % соответственно 
(рисунок). У пациентов с аденокарциномой 
желудка (стадия G3) также обнаружено ста-
тистически достоверное (p < 0,05) снижение 
копийности OCT4 и SOX2 на 73,5 и 77,4 % 
соответственно. Полученные результаты 
являются весьма интересными, потому как 
и OCT4 и SOX2 являются маркерами не-
дифференцированных клеток, и предпола-
гаемым результатом было бы увеличение 
их копийности в опухолевой ткани желудка 
по мере дедифференцировки опухолевых 
клеток. Данный эффект можно объяснить 
возможными мутациями нуклеотидных по-
следовательностей локусов, к которым были 

подобраны праймеры. Эти мутации могут 
изменить эффективность взаимодействия 
праймеров с ДНК-матрицей, что приводит 
к понижению наработки продукта ампли-
фикации, а при расчетах – к проявлению 
снижения относительной копийности генов 
в низко-дифференцированной опухолевой 
ткани по сравнению с нормальной. Правда, 
следует отметить, что и в этом случае мож-
но говорить о понижении относительной 
копийности нормальной матрицы генетиче-
ского локуса. Поэтому постепенное сниже-
ние относительной копийности нормальной 
матрицы генов OCT4 и SOX2 при переходе 
от нормальной ткани к аденокарциноме же-
лудка стадии G 1-2 и далее к аденокарцино-
ме желудка стадии G3 может служить мар-
кером как малигнизации ткани, так и разной 
стадии этого процесса.

При смешанном типе рака (аденокарци-
нома G3+ перстневидноклеточный рак) об-
наружена только тенденция к амплификации 
гена SOX2 и отсутствие изменения копий-
ности OCT4 по сравнению с условно нор-
мальной тканью желудка. Эти данные согла-
суются с литературными, согласно которым 
при некоторых видах рака, в частности при 
плоскоклеточном раке легких, наблюдается 
увеличение числа копий гена SOX2 [17].

Перстневидноклеточный рак желудка – 
одна из гистологических форм желудочной 
карциномы. При раке желудка перстневидно-
клеточного типа достоверных изменений ко-
пийности генов OCT4 и SOX2 относительно 
условно нормальной ткани желудка не обна-
ружено, относительная копийность этих генов 
находится на одинаковом уровне (рисунок).

Изменение копийности генов OCT4 и SOX2 при разных гистологических типах рака желудка 
(* отмечены статистически достоверные отличия для порогового уровня p < 0,05)

Таким образом, наше исследование пока-
зало, что изменение относительной копийно-
сти генов OCT4 и SOX2 можно использовать 

в качестве молекулярного биомаркера, по-
зволяющего дифференцировать аденокарци-
номы G1-2 и G3 от других гистологических 
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типов рака желудка. Полученные данные 
свидетельствуют об интенсивном мутацион-
ном процессе в генетических локусах OCT4 
и SOX2 и сонаправленном изменении копий-
ности этих генов при рассматриваемых ги-
стологических типах рака желудка.
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В работе представлены результаты определения содержания фосфора и кальция в плазме крови у детей 
9–13 лет, пораженных кариесом зубов первой и третьей степени, ассоциированного с эссенциальной артери-
альной гипертензией (ЭАГ). Установлено, что при ЭАГ, а также при сочетании ее с кариесом наблюдается 
статистически значимое различие содержания фосфора с аналогичным показателем у здоровых детей. Кро-
ме того, на фоне ЭАГ выявлена более низкая концентрация фосфора в плазме крови у пациентов с 3-й сте-
пенью кариеса по сравнению с соответствующей величиной у больных с 1-й стадией кариозного процесса. 
Обнаружено, что содержание кальция в плазме крови у больных кариесом 3-й степени, протекающего на 
фоне ЭАГ, статистически значимо выше по сравнению с этим параметром других обследованных групп. 
Полученные результаты обсуждаются в связи с анаболическим действием соединений фосфора, а пониже-
ние концентрации кальция в плазме крови у больных с 3-й степенью кариозного процесса гипотетически 
рассматривается как фактор, который через синтазу оксида азота может поддерживать ЭАГ.

Ключевые слова: кариес зубов, эссенциальная артериальная гипертензия, содержание фосфора, содержание 
кальция

ASSOCIATION ESSENCIAL HYPERTENSION AND DENTAL CARIES IN 
CHILDREN: A SYSTEMATIC RESPONSE FOSFOR – CALCIUM METABOLISM

Kolesnikova L.R., Vlasov B.Y., Natyaganova L.V., Dolgikh L.G.
Scentifi c Centre of the Problems of Family Health and Human Reproduction, Siberian Branch of Russian 

Academy of Medical Science, Irkutsk, e-mail: iphr@sbamsr.irk.ru

The paper presents the results of the determination of phosphorus and calcium in the blood plasma of children 
9–13 years affected by caries of the fi rst and third degree associated with essential arterial hypertension (GAE). 
It is ascertained that when the GAE, and combined her tooth decay there is statistically signifi cant difference of 
phosphorus content with healthy children. In addition, against the background of the GAE has a lower concentration 
of phosphorus in the blood plasma of patients with third degree of tooth decay than the corresponding value in 
patients with the fi rst stage of the caries process. It has been discovered that calcium in the blood plasma of patients 
with tooth decay third degree fl owing against GAE, a statistically signifi cantly higher compared to the other 
surveyed groups. The results are discussed in relation to the anabolic effect of phosphorus compounds, and lowering 
the concentration of calcium in the blood plasma of patients with third degree of caries process hypothetically 
considered as a factor which through synthetases nitric oxide can support GAE. 

Keywords: dental caries, essencial arterial hypertension, determination of phosphorus and calcium

В настоящее время хрестоматийные 
представления о кариесе и некоторых 
других поражениях тканей зубов как пре-
имущественно локальных процессах [14] 
дополняются данными об интегративной 
роли системного кровотока, поставляюще-
го в минерализованный орган необходимые 
субстраты и регуляторные факторы [15].

Из субстратов, которые выполняют ана-
болические функции и отчасти контроли-
рующие метаболизм и поддержание гоме-
остаза экзо- и эндогенных структур зубов, 
необходимо в первую очередь выделить 
многочисленные органические и неоргани-
ческие соединения фосфора и кальция. Эти 
соединения при формировании зубов об-
разуют основные минерализованные ком-
поненты органов, а катионы Са2+ играют 
важнейшую роль вторичных мессенджеров, 
активирующих ферменты, которые участву-
ют в трансдукции гормональных и других 

сигналов в ядро клетки [12], в качестве вто-
ричного посредника участвуют в регуляции 
сосудистого тонуса, ритмичности сердеч-
ных сокращений, уменьшении проницаемо-
сти стенок сосудов.

Значение соединений фосфора как ре-
гуляторных факторов также невозможно 
переоценить: фосфор в составе нуклеоти-
дов является облигатным элементом при 
биосинтезе нуклеиновых кислот, путем 
фосфорилирования-дефосфорилирования 
он контролирует активность многих клю-
чевых ферментов метаболизма, занимает 
центральное место в системе митохондри-
альной и гликолитической биоэнергетики, 
фосфорилирует углеводы, делая их доступ-
ными для метаболизма [13].

Представленная краткая литературная 
сводка о роли сосудистого фактора  в фор-
мировании и развитии зубов и участии 
в этих процессах соединений фосфора 
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и кальция, поступающих в зубы из крови, 
позволяет предположить, что повышение 
артериального давления окажется небез-
различным для судьбы минерализованных 
органов, тем более если пул биоэлементов 
в плазме будет изменяться под влиянием на-
рушенной гемодинамики. 

Цель настоящего исследования со-
стояла в определении концентрации общего 
кальция и фосфора в плазме крови у детей 
с кариесом на фоне эссенциальной артери-
альной гипертензии (ЭАГ).

Материалы и методы исследования
В процессе работы в клинике Научного центра 

и в одной из школ г. Иркутска обследовано 188 детей 
в возрасте от 8 до 13 лет включительно, из которых 
было сформировано 4 группы: 1 – группа контро-
ля – практически здоровые дети; 2 – дети с установ-
ленным диагнозом ЭАГ без кариозного процесса; 
3 – дети с ЭАГ и 1 степенью интенсивности кариеса; 
4 – дети с ЭАГ и 3 степенью интенсивности кариеса. 
Стоматологическое обследование детей проводилось 
по общепринятой методике врачом-стоматологом 
высшей категории и включало в себя осмотр полости 
рта с записью зубной формулы и определением ин-
декса интенсивности кариеса (КПУ + кп; КПУ).

В работе с пациентами и здоровыми детьми со-
блюдались этические принципы, рекомендуемые 
Хельсинкской Декларацией Всемирной медицинской 
ассоциации (World Medical Association Declaration 
of Helsinki (1964, 2008 ред.). Перед началом работы 
у родителей было получено информированное согла-
сие на проведение исследований.

Содержание биоэлементов в сыворотке кро-
ви определяли с помощью коммерческих наборов 
на биохимическом анализаторе BTS-330 (Испания) 
и выражали в моль/л. 

При анализе межгрупповых различий для не-
зависимых выборок использовались методы пара-
метрической и непараметрической математической 

статистики, реализованные в лицензионном инте-
грированном статистическом пакете комплексной об-
работки данных STATISTICA 6.1 Stat-Soft Inc., USA 
(правообладатель лицензии – ФГБУ «НЦ проблем 
здоровья семьи и репродукции человека»).

Результаты исследования 
и их обсуждение

Как можно видеть из результатов, пред-
ставленных на рис. 1, содержание кальция 
(Са2+) в плазме крови у здоровых детей ста-
тистически значимо не отличается от соот-
ветствующего показателя в плазме детей, 
страдающих ЭАГ и кариесом 1 степени, 
протекающего на фоне артериальной гипер-
тензии. В отличие от этого, при кариесе 3 
степени в ассоциации с ЭАГ концентрация 
Са2+ статистически значимо выше, чем во 
всех обследованных группах (р(U) < 0,05). 

На рисунке также можно видеть, что во 
всех клинических группах содержание фос-
фора (Р) статистически значимо выше, чем 
у здоровых детей. При анализе различий 
в содержании фосфора между отдельными 
клиническими группами необходимо отме-
тить статистически значимое (р(U) < 0,05) 
на 12,1 % увеличение этого показателя у де-
тей с 3-й степенью кариозного поражения 
по сравнению с аналогичной величиной 
у детей с 1-й степенью кариеса. Таким об-
разом, на фоне ЭАГ дети с 3-й степенью 
кариеса отличаются от детей с начальной 
стадией поражения зубов более низким со-
держанием фосфора и кальция в плазме 
крови. Следует также отметить, что у детей 
с ЭАГ без кариеса в плазме крови также от-
мечается снижение содержания фосфора 
(р(t) < 0,05) на 19,4 % по сравнению с ана-
логичной величиной у здоровых детей.

Относительные величины показателей кальций-фосфорного обмена 
у детей с различной степенью кариеса зубов, ассоциированных с ЭАГ 

(0 – уровень показателей контрольной группы, принятой за 100 %) 
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Анализируя полученные нами резуль-
таты, следует подчеркнуть, что снижение 
содержания фосфора у детей с кариесом 
1-й и 3-й степени, скорее всего, обусловле-
но влиянием на кариозный процесс арте-
риальной гипертензии, для которой также 
установлено значительное снижение этого 
биоэлемента в плазме крови. Несмотря на 
то, что этиология ЭАГ в точности неиз-
вестна [3, 4, 6, 8], не будет противоречивым 
предположить, что одной из причин артери-
альной гипертензии может явиться дефицит 
многочисленных соединений фосфора, от 
которых, в частности, зависит энергетиче-
ский метаболизм не только нейронов, как 
указывал Ю.В. Постнов [11], но и минера-
лизованных органов [2]. То есть состояние 
зубочелюстной системы будет зависеть не 
только от непосредственного регуляторно-
го воздействия нервной системы, но и от 
дефицита органических и неорганических 
фосфатов в плазме крови, которые являют-
ся облигатными участниками биоэнергети-
ческого и структурного метаболизма ука-
занной минерализованной системы. Кстати, 
важно заметить, что мембранная гипоте-
за ЭАГ Ю.В. Постнова, ассоциированная 
с представлениями о нарушении митохон-
дриальной энергетики, в последнее время 
находит подтверждение в исследованиях 
дзета-потенциала эритроцитов с помощью 
специальных биосенсоров [10].

Вклад кариозного поражения у детей 
в изменение концентрации плазменного 
фосфора отмечается у пациентов с 3 степе-
нью кариеса, который заключается в том, 
что содержание биоэлемента у них ниже, 
чем в группе с ЭАГ на 8,8 % (рU < 0,05). 
Отсутствие влияния ЭАГ на содержание 
фосфора в плазме крови у больных с 1 сте-
пенью можно объяснить более низкой пора-
женностью зубов при этой интенсивности 
кариозного процесса, которое можно счи-
тать подпороговым для влияния на функцио-
нирование системы минерализованных тка-
ней как единого целого [1]. Таким образом, 
для «чистой» ЭАГ характерным является 
статистически значимое снижение концен-
трации фосфора в плазме детей 8–13 лет; 
влияние ЭАГ на течение кариозного про-
цесса по этому метаболическому показа-
телю выявлено у пациентов с 3 степенью 
кариеса, что обусловлено высокой распро-
страненностью поражения зубочелюстной 
системы. Исследование содержания обще-
го кальция у детей с ЭАГ и при сочетании 
кариеса 1 степени и ЭАГ показало, что 
концентрация этого биоэлемента в обсле-
дуемых группах практически не отличается 
от аналогичного параметра у здоровых де-
тей, а также между группами. Вместе с тем 

уровень этого щелочноземельного элемента 
у пациентов с кариесом 3 степени статисти-
чески значимо (Р(U) < 0,01) снижен на 4,9–
5,9 % по сравнению с аналогичной величи-
ной у детей других групп. Важно отметить, 
что само по себе снижение такого жестко 
гомеостатируемого показателя, как величи-
на концентрации кальция в плазме крови, 
уже представляет существенный интерес, 
хотя эта умеренная гипокальциемия не со-
провождается неврологическими и другими 
клиническими проявлениями; не отмечает-
ся также снижение интервала QT на ЭКГ по 
сравнению с этим показателем у здоровых 
детей [9]. Хотя артериальная гипертензия, 
как правило, связывается с гиперкальцие-
мией, мы предположили, что кариес-ассо-
циированная гипертензия при снижении 
концентрации биоэлемента в плазме крови 
может быть дополнительным фактором, 
поддерживающим нарушение гемодинами-
ки. Мы полагаем, что выявленное у детей 
снижение концентрации кальция в сосуди-
стом русле может привести к недостаточ-
ной активации эндотелиальной NO-синтазы 
[7, 8] и падению содержания генерируемого 
ферментом оксида азота (+2), что скажется 
на балансе гипо-и гипертензивных факто-
ров в пользу последних. 

Заключение
Представленные в настоящей статье 

результаты свидетельствуют о несомнен-
ном влиянии эссенциальной артериальной 
гипертензии на содержание основных био-
элементов твердых тканей зубов в плазме 
крови у детей при кариесе с различными 
степенями кариозного процесса. Кроме 
того, снижение концентрации кальция 
в плазме крови у детей с 3 степенью ка-
риеса, вероятно, первично обусловлено 
кариозным процессом, которое через до-
полнительные системные метаболические 
механизмы может поддерживаться нару-
шением гемодинамики.
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УДК 618.146-006.6:616.98:612.018
ВЛИЯНИЕ ЭКСПРЕССИИ БЕЛКА E7 НА ЛОКАЛЬНЫЙ 
ГОРМОНАЛЬНЫЙ СТАТУС ПРИ РАЗЛИЧНЫХ ФОРМАХ 

РОСТА РАКА ШЕЙКИ МАТКИ
Комарова Е.Ф., Франциянц Е.М., Моисеенко Т.И., Бандовкина В.А., 

Никитина В.П., Черярина Н.Д., Спиридонова Д.А., Пустовалова А.В., Бойко К.П.
ФГБУ «Ростовский научно-исследовательский онкологический институт», 

Ростов-на-Дону, e-mail: super.gormon@yandex.ru

Клиническое течение эндофитных и экзофитных опухолей шейки матки различно, что, по-видимому, 
сопряжено с действием факторов, участвующих в канцерогенезе рака шейки матки. Возможно, это связано 
с экспрессией продуктов генома ВПЧ – белка E7 или нарушением метаболизма половых гормонов. Целью 
исследования явилось изучение содержания половых гормонов, их метаболитов, сексстероидсвязывающего 
белка и пролактина в зависимости от экспрессии белка Е7 в тканях опухоли шейки матки при эндофитной 
и экзофитной формах роста 46 больных T1б-2аN0M0. При экспрессии белка Е7 в тканях опухоли незави-
симо от варианта роста изменение гормонального статуса имеет однонаправленный характер, так же, как 
и в соответствующих визуально неизмененных тканях, и отличаются только степенью выраженности проис-
ходящих изменений. Экспрессия Е7 меняет гормоногенез в сторону усиления синтеза эстрогенов и андроге-
нов, стимулирует выработку ССГ и пролактина, вызывает прогестероновый дефицит во всех исследуемых 
образцах тканей. Особо следует выделить визуально неизмененную ткань экзофитных опухолей, менее под-
верженную влиянию экспрессии онкобелка Е7. 

Ключевые слова: половые гормоны, сексстероидсвязывающий белок, пролактин, онкобелок белок Е7, 
эндофитные и экзофитные опухоли шейки матки

E7 PROTEIN EFFECT ON THE LOCAL HORMONAL STATUS IN DIFFERENT 
GROWTH PATTERNS OF CARCINOMA OF THE UTERINE CERVIX 

Komarova E.F., Frantsiyants E.M., Moiseenko T.I., Bandovkina V.A., Nikitina V.P., 
Cheryarina N.D., Spiridonova D.A., Pustovalova A.V., Boyko K.P.

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

Clinical courses of endophytic and exophytic tumors of uterine cervix are different, which is apparently 
associated with the infl uence of factors participating in carcinogenesis of cervical cancer. It is probably connected 
with the expression of HPV genome products – E7 protein or dysfunction of metabolism of sex hormones. The 
purpose of the study was to analyze the content of sex hormones, their metabolites, steroid binding protein and 
prolactin in dependence on E7 protein expression in tumor tissues of endophytic and exophytic uterine cervix of 
46 T1b-2aN0M0 patients. Hormonal status changes were unidirectional in E7 protein expression in tumor tissue 
regardless of the patterns of growth, as well as in corresponding visually unchanged tissues, and differed in severity 
of the changes only. E7 expression changed hormonogenesis so that synthesis of estrogens and androgens increased, 
stimulated steroid binding protein and prolactin production and caused progesterone defi ciency in all the studied 
tissue samples. Visually unchanged tissue of exophytic tumors should be highlighted as it was less affected by E7 
oncoprotein expression.

Keywords: sex hormones, sex hormone-binding globulin, prolactin, E7 oncoprotein, endophytic and exophytic tumors 
of uterine cervix

Рак шейки матки представляет собой 
злокачественное перерождение эпителия 
в виде различного рода экзофитных, эн-
дофитных или смешанных разрастаний, 
способных к инфильтрации окружающих 
тканей органов и метастазированию в отда-
ленные органы. При экзофитном варианте 
роста опухоли на шейке матки видны раз-
растания по типу цветной капусты красно-
го, серо-розового или белесоватого цвета, 
легко разрушающиеся и кровоточащие при 
прикосновении. Эта форма рака, как пра-
вило, диагностируется на ранних стадиях 
развития. При эндофитном росте опухо-
ли, развивающейся в канале шейки матки, 

шейка увеличена, бочкообразной формы, 
с неровной бугристой поверхностью, не-
равномерной розово-мраморной окраски. 
Диагностика эндофитной формы рака на 
ранних стадиях развития часто затруднена. 

В настоящее время считается обще-
признанным, что онкобелок Е7, экспрес-
сирующийся высокоонкогенными типами 
ВПЧ 16 и 18 типа, является специфиче-
ским маркером неопластических процес-
сов в тканях шейки матки [1, 3, 4]. Его 
повышенная экспрессия, определяемая 
иммуногистохимическими методами, ре-
гистрируется практически во всех (98,3 %) 
биопсийных образцах рака шейки матки 
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[8], в то время как в нормальных эпители-
альных клетках цервикальной зоны онко-
белок Е7 не синтезируется. Отмечено, что 
у пациенток с ВПЧ-инфекцией отмечается 
выраженный скачок экспрессии онкобелка 
Е7, определяемого в мазке из цервикаль-
ного канала, при переходе от стадии инт -
раэпителиальной неоплазии низкой степе-
ни к интраэпителиальной неоплазии вы-
сокой степени [7]. 

Целью настоящего исследования яви-
лось изучение содержания половых гормо-
нов, их метаболитов, стероидсвязывающего 
белка и пролактина в тканях шейки матки при 
эндофитной и экзофитной формах роста опу-
холи в зависимости от экспрессии белка Е7.

Материалы и методы исследования
Были изучены ткани опухоли и визуально неизме-

ненной ткани, полученные при оперативном лечении 
46 больных раком шейки матки (эндофитной и экзо-
фитной формы роста) T1б-2аN0M0 стадии процесса. 
Стадирование рака шейки матки проводилось в соот-
ветствии с классификацией TNM и FIGO. Диагностика 
рака основывалась на результатах гистологического ис-
следования в соответствии с отраслевыми стандартами 
и алгоритмами объемов диагностики и лечения злокаче-
ственных новообразований в онкологии [5]. Критерием 
отбора больных являлся морфологически подтвержден-
ный диагноз рака шейки матки. По гистологической 
структуре опухоли при обоих вариантах роста верифи-
цированы как плоскоклеточный рак без ороговения.

Распределение больных по возрасту приведено 
в табл. 1.

Таблица 1
Возрастной состав больных с различными вариантами роста рака шейки матки

Возрастные интервалы 31–40 лет 41–50 лет 50–55 лет
абс.  % абс.  % абс.  %

Экзофитная форма (n = 24) 10 41,7 10 41,7 4 16,6
Эндофитная форма (n = 22) 10 45,5 2 9,0 10 45,5

Обращает внимание, что пик возраста при экзо-
фитной форме рака шейки матки приходился на пери-
од 31–50 лет (медиана – 40,5 ± 4,2 года). 

В 10 % цитозольных фракциях, приготовленных 
на 0,1 М калий-фосфатном буфере рН 7,4, содержа-
щем 0,1 % Твин-20 и 1 % БСА методом твердофазного 
иммуноферментного анализа определяли: уровень 
эстрона, эстрадиола, свободного эстриола, свобод-
ного и общего тестостерона, прогестерона, пролак-
тина, сексстероидсвязывающего глобулина (ССГ) – 
(Хема, Россия), метаболитов эстрогенов 2-ОНЕ1 
и 16α-ОНЕ1 (IBL, International Gmbh, Германия), он-
кобелка Е7 ВПЧ 16 и 18 типа (Биомед, Россия). 

Статистический анализ результатов проводили 
с помощью пакета Statistica (версия 8). Оценка досто-

верности произведена с использованием t-критерия 
Стьюдента. Уровень Р < 0,05 принимали как значи-
мый. При этом соблюдались общие рекомендации для 
медицинских исследований.

Результаты исследования 
и их обсуждение

В нашем исследовании экспрессия бел-
ка Е7 обнаружена в 75 % образцов ткани 
рака шейки матки при экзофитной форме 
роста и в визуально неизмененной ткани – 
в 62,5 % образцов. При эндофитной форме 
роста – соответственно в 63,6 и 18,2 % об-
разцов (табл. 2, 3). 

Таблица 2
Содержание гормонов, их метаболитов и стероидсвязывающего глобулина в тканях шейки 

матки при эндофитном росте опухоли в зависимости от Е7

Показатели Ткань опухоли Визуально неизмененная ткань
Е7+ Е7– Е7+ Е7–

Эстрон, пг/г 602,8 ± 53,61 244,3 ± 19,7 423,7 ± 41,6 454,1 ± 43,8
Эстрадиол, нг/г 0,7 ± 0,0581 0,5 ± 0,052 0,6 ± 0,0531 0,4 ± 0,047
Эстриол св., нг/г 3,6 ± 0,03 3,6 ± 0,032 4,3 ± 0,041 3,5 ± 0,03
Тестостерон общий, нг/г 25,1 ± 2,31 11,6 ± 1,3 14,3 ± 1,21 9,9 ± 0,8
Тестостерон свободный, пг/г 49,9 ± 5,11 21,9 ± 2,2 24,0 ± 2,1 25,8 ± 2,7
Прогестерон, нг/г 13,3 ± 1,11 23,6 ± 2,5 15,4 ± 1,3 17,1 ± 1,8
Пролактин, нг/г 883,4 ± 87,6 739,5 ± 74,1 534,7 ± 51,81 224,6 ± 21,3
ССГ, нмоль/г 58,2 ± 5,31 37,2 ± 3,6 150,6 ± 13,81 87,6 ± 7,9
2-ОНЕ1, нг/г 1,1 ± 0,11 1,9 ± 0,2 1,0 ± 0,081 2,6 ± 0,3
16α-ОНЕ1,нг/г 1,4 ± 0,15 1,4 ± 0,13 0,8 ± 0,061 1,6 ± 0,15
2-ОНЕ1/16α-ОНЕ1 0,8 ± 0,061 1,4 ± 0,1 1,3 ± 0,111 1,6 ± 0,14

П р и м е ч а н и е .  1 – Достоверно по отношению к показателю в ткани без экспрессии Е7. Уро-
вень показателей нормирован на грамм влажной ткани.
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Результаты изучения содержания стеро-
идных гормонов в тканях шейки матки при 
эндофитной и экзофитной формах роста 
опухоли в зависимости от экспрессии белка 
Е7 представлены в табл. 2, 3.

В опухолевой ткани эндофитных опу-
холей при экспрессии Е7 обнаружен повы-
шенный уровень эстрона и эстрадиола в 2,5 
и 1,4 раза соответственно по сравнению 
с показателями в ткани опухоли без экс-

прессии белка Е7 (табл. 2). Уровень эстрио-
ла не связан с экспрессией Е7. Содержание 
тестостерона как общей, так и свободной 
формы повышается в ткани опухоли эндо-
фитных образований, экспрессирующей Е7 
в 2,2 и 2,3 раза соответственно. При этом 
отмечено снижение синтеза прогестерона 
в 1,8 раза и повышение ССГ – в 1,6 раза. 
Достоверно не изменяет экспрессия Е7 со-
держание пролактина. 

Таблица 3
Содержание гормонов, их метаболитов и стероидсвязывающего глобулина в тканях шейки 

матки при экзофитном росте опухоли в зависимости от Е7

Показатели Ткань опухоли Визуально неизмененная ткань

Е7+ Е7– Е7+ Е7–
Эстрон, пг/г 420,6 ± 41,71 250,1 ± 23,8 602,7 ± 61,3 550,4 ± 52,8
Эстрадиол, нг/г 0,8 ± 0,071 0,5 ± 0,06 1,3 ± 0,151 0,5 ± 0,04
Эстриол св., нг/г 4,0 ± 0,361 3,2 ± 0,3 3,4 ± 0,35 3,8 ± 0,4
Тестостерон общий, нг/г 35,9 ± 3,31 14,2 ± 1,5 17,0 ± 1,6 17,5 ± 1,8
Тестостерон свободный, пг/г 44,9 ± 4,31 14,3 ± 1,3 44,7 ± 4,1 44,8 ± 4,5
Прогестерон, нг/г 24,0 ± 2,7 19,8 ± 2,1 21,5 ± 2,3 17,5 ± 1,9
Пролактин, нг/г 731,0 ± 68,41 264,0 ± 23,8 565,2 ± 51,41 379,5 ± 36,9
ССГ, нмоль/г 67,8 ± 6,31 52,2 ± 4,7 120,0 ± 11,6 105,5 ± 9,8
2-ОНЕ1, нг/г 1,4 ± 0,13 1,4 ± 0,15 1,9 ± 0,2 1,9 ± 0,17
16α-ОНЕ1, нг/г 0,93 ± 0,071 1,27 ± 1,1 1,0 ± 0,1 1,1 ± 0,12
2-ОНЕ1/16α-ОНЕ1 1,5 ± 0,151 1,1 ± 0,1 1,9 ± 0,2 1,8 ± 0,17

П р и м е ч а н и е . 1 – Достоверно по отношению к показателю в ткани без экспрессии Е7. Уро-
вень показателей нормирован на грамм влажной ткани.

Уровень 2ОНЕ1 снижен почти в 2 раза 
при неизменном содержании 16α-ОНЕ1. 
Однако понятно, что под влиянием экс-
прессии Е7 метаболизм эстрогенов сме-
щен в сторону образования 16α-ОНЕ1, 
о чем свидетельствует коэффициент соот-
ношения 2-ОНЕ1/16α-ОНЕ1. Последний 
снижен в 1,8 раз относительно показателя 
в опухолевой ткани эндофитных опухо-
лей без экспрессии Е7. В исследованиях 
показано, что повышенное образование 
16α-гидроксистерона, сопряженное с вли-
янием ВПЧ на конверсию эстрадиола в на-
правлении образования этого метаболита, 
стимулирует высокий синтез онкобелка Е7 
[6]. В свою очередь белок Е7 активирует 
механизмы патологической пролиферации 
клеток и блокирует противовирусную им-
мунологическую защиту [2].

В опухолевой ткани экзофитных новооб-
разований при экспрессии Е7 уровень эстро-
на, эстрадиола и эстриола повышены соот-
ветственно в 1,7, 1,6 и 1,3 раза относительно 
ткани без экспрессии Е7 (табл. 3). Андроге-
новый статус ткани экзофитных опухолей 

меняется при экспрессии Е7: уровень обще-
го и свободного тестостерона повышается – 
в 2,5 и 3,1 раза соответственно. Экспрессия 
Е7 усиливает синтез ССГ в 1,3 раза. Не вы-
явлено изменений в уровне прогестерона, 
а содержание пролактина существенно, 
в 2,8 раза повышено. Уровень «агрессивно-
го» метаболита 16α-ОНЕ1 снижен при экс-
прессии Е7 при неизменном уровне 2ОНЕ1. 
При этом коэффициент соотношения мета-
болитов повышен в 1,4 раза. 

Однако при однонаправленности изме-
нений гормонального статуса в опухолевых 
тканях отмечена различная степень их вы-
раженности при эндофитном и экзофитном 
вариантах роста. Повышение эстрогенов, 
особенно эстрона, выражено больше (в 
1,4 раза) в образцах эндофитных образова-
ний. При этом повышение уровня общего 
и свободного тестостерона в ткани эндо-
фитных опухолей менее значительно – на 
15,0 и 25,8 % соответственно, чем в экзо-
фитных опухолях. 

В визуально неизмененной ткани эн-
дофитных образований шейки матки 
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экспрессия Е7 коррелирует с повышением 
содержания эстрадиола и эстриола в 1,5 
и 1,2 раза, уровня общего тестостерона – 
в 1,4 раза, пролактина – в 2,4 раза. Уровень 
ССГ повышен в визуально неизмененной 
ткани эндофитных образований в 1,7 раза. 
Так же, как и в опухолевой, в визуально не-
измененной ткани снижен уровень 2ОНЕ1 
в 2,6 раза и коэффициента 2-ОНЕ1/16α-
ОНЕ1 в 1,2 раза. 

Экспрессия белка Е7 меняет метаболизм 
визуально неизмененной ткани экзофитных 
опухолей шейки матки в сторону повышен-
ного синтеза эстрадиола – в 2,6 раза и об-
разования пролактина в 1,5 раза. Уровень 
остальных гормонов в этой ткани не зави-
сит от экспрессии Е7.

В визуально неизмененных тканях экс-
прессия Е7 независимо от формы роста 
опухоли влияет на синтез эстрогенов, что 
выражается в увеличении уровня эстриола 
и эстрадиола, а также значительном пре-
обладании тестостерона при неизменном 
уровне андрогенов в визуально неизменен-
ных тканях экзофитных образований. При 
обоих вариантах роста опухоли экспрессия 
Е7 повышает уровень пролактина. Получен-
ные результаты показывают, что визуально 
неизмененные ткани эндофитных и экзо-
фитных опухолей так же как, и опухолевые 
ткани, различаются только степенью выра-
женности нарушений статуса гормонов под 
влиянием экспрессии Е7. 

Подводя итог вышесказанному, можно 
констатировать, что при экспрессии белка 
Е7 изменение гормонального статуса в тка-
нях опухоли независимо от варианта роста 
имеет однонаправленный характер, так же, 
как и в соответствующих визуально не-
измененных тканях, и отличаются только 
степенью выраженности происходящих из-
менений. Экспрессия Е7 меняет гормоноге-
нез в сторону усиления синтеза эстрогенов 
и андрогенов, стимулирует выработку ССГ 
и пролактина, вызывает прогестероновый 
дефицит во всех исследуемых образцах 
тканей. Особо следует выделить визуально 
неизмененную ткань экзофитных образо-
ваний, менее подверженную влиянию экс-
прессии онкобелка Е7. 
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ЛЕФОКЦИН В ТЕРАПИИ ОСТРОГО ВЕРХНЕЧЕЛЮСТНОГО СИНУСИТА
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2Шкурка С.И., 3Денисов М.В., 4Горбань С.Н., 5Похилько О.В., 

6Торопова Л.А., 7Марченко Н.В., 8Угарова Е.А., 9Гудукина Ю.Н.
1ГБОУ ВПО КубГМУ Минздрава России, Краснодар, e-mail: alexmed@newmail.ru;
2НУЗ ОКБ на ст. Пенза ОАО «РЖД», Пенза, e-mail: svetlana.shkurka@yandex.ru;

3НУЗ ДКБ на ст. Самара ОАО «РЖД», Самара, e-mail: LorKD@yandex.ru;
4МБУЗ ГП № 1, Ставрополь, e-mail: sgorban@rambler.ru;
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7ГБУ РО «Городская клиническая больница № 11», Рязань, e-mail: mnv.79@mail.ru;
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9НУЗ ОКБ на ст. Барнаул ОАО «РЖД», Барнаул, e-mail: u.n80@mail.ru 

Проведена оценка клинической эффективности и переносимости терапии антибактериальным пре-
паратом Лефокцин (левофлоксацин компании Шрея Лайф Саенсиз Пвт.Лтд., Индия) у 84 больных острым 
верхнечелюстным синуситом в возрасте от 18 до 65 лет. Установлено достоверное (p < 0,001) уменьшение 
симптомов заболевания (уменьшение выделений из носа, улучшение носового дыхания, уменьшение голов-
ной боли) уже к 3-му дню антибактериальной терапии препаратом Лефокцин. Клиническая эффективность 
по окончании терапии отмечалась у всех пациентов. Антибактериальный препарат Лефокцин хорошо пере-
носится больными. Переносимость препарата Лефокцин при лечении синусита была признана отличной 
у 66 (79 %) больных, хорошей – у 15 (18 %) больных. Серьезных побочных реакций, требующих отмены 
препарата, отмечено не было. Высокая клиническая эффективность, хорошая переносимость позволяют 
рекомендовать Лефокцин как антибактериальный препарат для эмпирической терапии острого верхнече-
люстного синусита.

Ключевые слова: острый синусит, антибиотикотерапия, левофлоксацин, резистентность микроорганизмов

LEFOXIN IN THE THERAPY OF ACUTE SINUSITIS
1Kundelekov A.G., 1Misyurina Y.V., 1Nefedov P.V., 1Gaschenko A.D., 2Shkurka S.I., 

3Denisov M.V., 4Gorban S.N., 5Pohilko O.V., 6Toropova L.A., 7Marchenko N.V., 
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Evaluation of clinical effi cacy and tolerability of antimicrobial Lefoxin (levofl oxacin of the company Shreya 
Life Sciences PVT.LTD., India) was performed on 84 patients with acute maxillary sinusitis in age from 18 to 
65 years. It was established that the symptoms reduced (p < 0,001) by the 3rd day of antibiotic therapy with 
Lefoxin – decrease nasal discharge, improved nasal breathing, reducing headache. At the end of the therapy the 
clinical effi cacy was observed in all patients. The antibacterial drug Lefoxin was well tolerated. Tolerability of 
the treatment Lefoxin of sinusitis was recognized as excellent in 66 (79 %) patients, good – 15 (18 %) patients. 
Serious adverse reactions requiring discontinuation of the drug, have not been detected. Clinical effi cacy and good 
tolerability of the drug allow us to recommend Lefoxin as an antibacterial drug for empirical therapy of acute 
maxillary sinusitis.

Keywords: acute rhinosinusitis, antibacterial therapy, levofl oxacin, microorganism resistance

На сегодняшний день считается, что 
любое воспаление слизистой оболочки 
носа (ринит) сочетается с воспалением сли-
зистой оболочки придаточных пазух носа 

(синуситом), поэтому все большее распро-
странение получает термин «риносинусит». 
Согласно Европейским рекомендациям 
по риносинуситу (European position paper 
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on rhinosinusitis and nasal polyps – EPOS, 
2012 г.) острый риносинусит (ОРС) у взрос-
лых пациентов определяется как острое 
воспаление слизистой оболочки полости 
носа и придаточных пазух (появившее-
ся внезапно и продолжающееся не более 
12 недель), характеризующееся наличием 
двух или более симптомов, из них обяза-
тельным симптомом является заложенность 
носа или наличие выделений из носа или по 
задней стенке глотки, а дополнительными 
признаками – боль или давление в области 
лица и гипосмия или аносмия [9]. Руковод-
ство по ведению взрослых и детей с острым 
бактериальным риносинуситом (ОБРС) 
Американского общества по инфекцион-
ным болезням IDSA предлагает сходные 
клинические критерии постановки диагно-
за риносинусита [7].

Острые инфекции верхних дыхательных 
путей являются самыми частыми заболева-
ниями в амбулаторной практике, с которы-
ми встречаются не только отоларингологи, 
но и терапевты, и педиатры. В большинстве 
случаев этих инфекций врачи назначают ан-
тибиотики. На долю острых респираторных 
инфекций приходится около 75 % назначе-
ний антибиотиков в медицинской практике 
[5, 12]. Считается, что каждый взрослый че-
ловек ежегодно переносит от 2 до 5 эпизо-
дов ОРВИ, из которых 0,5–2 % осложняются 
ОБРС [7]. Несмотря на то, что подавляющее 
большинство случаев ОРС обусловлено ви-
русной инфекцией, антибактериальные пре-
параты (АБП) назначаются более чем в 80 % 
случаев при обращении пациента к врачу, 
что составляет более 20 % всех назначений 
антимикробных препаратов и делает ОРС 
пятой по частоте причиной использования 
антибиотиков в амбулаторной практике [2]. 
Такое «избыточное» назначение АБП при 
ОРС связано с отсутствием достоверных 
методов дифференциальной диагностики 
вирусной и бактериальной природы забо-
левания, как клинических, так и рентге-
нологических, поэтому врачи назначают 
АБП для «перестраховки». Считается, что 
«золотым стандартом» диагностики ОБРС 
является выделение бактерий в высокой 
концентрации (≥ 104 КОЕ/мл) из клиниче-
ского материала, полученного из прида-
точной пазухи носа [14]. Однако пункция 
придаточных пазух носа является инвазив-
ной и травматичной процедурой, и должна 
проводиться по строгим показаниям. Мазки 
из среднего носового хода всегда контами-
нированы микрофлорой полости носа, ко-
торая часто не соответствует микрофлоре 
пораженной придаточной пазухи носа, поэ-
тому не пригодны для микробиологической 
диагностики синусита. Рентгенологические 

методы также не позволяют достоверно 
разграничить ОРС вирусной и бактери-
альной природы. Исследования показали, 
что у большинства пациентов с ОРВИ при 
проведении рентгенологических исследо-
ваний выявляются изменения в придаточ-
ных пазухах носа, неотличимые от тако-
вых при ОБРС [7]. Поэтому в соответствии 
с руководствами EPOS и IDSA 2012 г. при 
неосложненном течении ОРС рентгеноло-
гические исследования не показаны. КТ 
показана пациентам с ОБРС при наличии 
подозрений на развитие орбитальных и/или 
внутричерепных осложнений [7, 9].

В рекомендациях IDSA 2012 г. подчер-
кивается, что частота назначения АБП при 
ОРС является явно избыточной, поэтому 
одной из основных задач при ведении па-
циентов с ОРС является выделение групп 
пациентов, которым показано назначение 
АБП. ОБРС не требует обязательной анти-
бактериальной терапии в случае легкой 
симптоматики без системной воспалитель-
ной реакции и не лимитирующей актив-
ность пациента. Применение антибиотиков 
показано в тех случаях, когда имеется вы-
сокая вероятность бактериальной этиоло-
гии инфекций верхних дыхательных путей 
или высокий риск осложнений [2]. Анти-
биотикотерапия показана больным с ОБРС 
с выраженной или длительно сохраняю-
щейся симптоматикой [15]. Таким обра-
зом, основное место в дифференциальной 
диагностике вирусного и бактериального 
риносинусита отводится анализу клиниче-
ской картины заболевания. Диагноз ОБРС 
ставится при сохранении симптомов за-
болевания более 7–10 дней или появлении 
«второй волны» симптомов после 5-го дня 
заболевания [7, 9]. Дополнительный кри-
терий для диагностики ОБРС и назначения 
антибактериальной терапии ‒ начало забо-
левания с выраженных симптомов (лихо-
радка ≥ 39 °C, гнойные выделения из носа), 
сохраняющихся в течение 3–4 дней от нача-
ла заболевания [7].

В России и странах бывшего Советско-
го Союза «золотым стандартом» в лечении 
острых гнойных синуситов до сих пор счи-
тают пункционное лечение. В странах же 
Западной Европы и США в большей степе-
ни распространено назначение системных 
антибиотиков. Это связано в первую оче-
редь с травмированием психики больного 
при неоднократных повторных пункциях. 
Возможности современной комплексной 
патогенетической фармакотерапии острых 
синуситов (общая и местная антибиоти-
котерапия, общая и местная противовос-
палительная терапия, секретомоторная 
и секретолитическая терапия) позволяют 
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значительно уменьшить количество пунк-
ций на курс лечения. При соблюдении ус-
ловий комплексной фармакотерапии пункции 
показаны не более 3–4 раз на курс лечения 
и только с целью эвакуации патологического 
гнойного отделяемого. Возможности совре-
менной фармакотерапии позволяют отказать-
ся от практики введения сложных комплекс-
ных лекарственных смесей непосредственно 
в пазухи. Для промывания околоносовых па-
зух достаточно использовать антисептические 
растворы. Антибиотикотерапия и муколити-
ческая терапия должны быть стандартизиро-
ваны на основе официнальных препаратов 
системного действия или же местных препа-
ратов, специально предназначенных для эн-
доназального введения [2].

По данным многочисленных исследо-
ваний основными возбудителями ОБРС 
являются т.н. «респираторные патогены» – 
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus 
infl uenzae и Moraxella catarrhalis, выявляемые 
у взрослых пациентов в 20–43, 22–35 и 2–10 % 
случаев соответственно [11]. Наиболее зна-
чимым из этих микроорганизмов является, 
несомненно, пневмококк – S.pneumoniae, т.к. 
частота спонтанной эрадикации данного па-
тогена при ОБРС составляет всего 30 %, в то 
время как для H.infl uenzae и M.catarrhalis – 60 
и 80 % соответственно, а для других возмож-
ных возбудителей (анаэробы, стрептококки 
и S.aureus) вероятность спонтанной эрадика-
ции составляет 50 % [11].

Выбор антибиотиков при воспалитель-
ных заболеваниях ЛОР-органов имеет свои 
особенности. При назначении антибакте-
риальной терапии следует учитывать, что 
не все антимикробные препараты могут 
быть эффективно использованы для лече-
ния респираторных инфекций в связи с ро-
стом множественно-резистентных штам-
мов S. pneumoniae, а также H. infl uenzae 
и M. catarrhalis, продуцирующих 
β-лактамазу. Ранние фторхинолоны об-
ладают низкой активностью в отношении 
грамположительных микробов. Роль ма-
кролидных антибиотиков снижается в свя-
зи с ростом резистентности S. pneumoniae. 
Кроме того, макролиды обладают низкой 
активностью в отношении H. infl uenzae 
и не действуют на микробы семейства 
Enterobacteriaceae [8, 10, 13]. Большинство 
β-лактамных антибиотиков, включая новые 
цефалоспорины, имеют сниженную актив-
ность в отношении штаммов S. pneumoniae, 
резистентных к пенициллину, и не действу-
ют на атипичные микроорганизмы [6, 8]. 
В этой связи актуальным является поиск 
новых альтернативных антибактериальных 
средств для лечения инфекций верхних ды-
хательных путей.

При выборе антибиотика следует учи-
тывать современные тенденции антибиоти-
корезистентности и тот факт, что некоторые 
антибиотики способствуют селекции в по-
пуляции резистентных штаммов респира-
торных патогенов. В этой связи определен-
ные группы антибактериальных препаратов 
целесообразно ограничить (например, ран-
ние фторхинолоны: ципрофлоксацин, пеф-
локсацин, офлоксацин) за счет назначения 
более рациональных «новых» фторхиноло-
нов, не способствующих распространению 
резистентности (в т.ч. левофлоксацин) [4]. 
В качестве эффективных препаратов для 
лечения ОБРС руководство IDSA 2012 г. 
также рассматривает «новые» фторхиноло-
ны (в т.ч. левофлоксацин). Преимуществом 
этих препаратов является высокая актив-
ность против S. pneumoniae и H. infl uenzae 
(в РФ не выявлено устойчивых штаммов 
пневмококков и гемофильной палочки) 
и M. catarrhalis, прекрасные фармакокине-
тические характеристики, высокая биодо-
ступность при приеме внутрь. Кроме того, 
респираторные фторхинолоны можно без-
опасно применять у взрослых пациентов 
с аллергическими реакциями на бета-лак-
тамные антибиотики [1, 7].

«Золотым стандартом» качества джене-
риков в настоящее время считается оцен-
ка биоэквивалентности. Исследование по 
биоэквивалентности препарата Лефокцина 
в сравнении с оригинальным препаратом, 
проведенное в ФГУ НИИ пульмонологии 
(Москва) в 2002 году, подтвердило биоэк-
вивалентность препарата Лефокцин [3]. Ле-
фокцин выпускается в таблетках 500 мг № 5. 
Производство Лефокцина, как и других пре-
паратов компании Шрея Лайф Саенсиз Пвт.
Лтд., Индия, отвечает стандартам GMP.

Хорошие микробиологические характе-
ристики препарата Лефокцин сочетаются 
с благоприятными фармакокинетическими 
параметрами (длительный период полу-
выведения, обеспечивающий возможность 
применения однократно в сутки, что явля-
ется важным достоинством для использова-
ния в амбулаторных условиях). Характери-
стики возбудителей инфекций дыхательных 
путей постоянно изменяются и требуют ре-
гулярного мониторинга чувствительности 
к антибактериальным препаратам, а также 
диктуют необходимость регистрации неже-
лательных побочных реакций (НПР) анти-
микробных препаратов.

Цель работы – изучение клинической 
эффективности и переносимости препарата 
Лефокцин (левофлоксацин компании Шрея 
Лайф Саенсиз Пвт.Лтд., Индия) при лече-
нии острого верхнечелюстного синусита 
в амбулаторных условиях.
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Материал и методы исследования
В работу были включены 84 пациента в возрасте 

от 18 до 65 лет со среднетяжелым и тяжелым острым 
синуситом. Критерий включения: непереносимость 
бета-лактамных АБП и/или риск антибиотикорези-
стентности (например, если пациент получал АБП 
в течение предшествующего месяца). Лефокцин также 
назначался пациентам и при неэффективности старто-
вой терапии. Терапия антибактериальным препаратом 
Лефокцин per os проводилась в течение 10 дней по 
500 мг 1 раз в сутки. Помимо этого всем пациентам 
назначалась стандартная терапия острого синусита 
(антигистаминные, адреномиметики и др.). Первичная 
оценка эффективности АБП проводилась в соответ-
ствии со стандартным подходом на 3 сутки от начала 
антибактериальной терапии. Всем пациентам прово-
дилась эндоскопия полости носа с определением:

– состояния слизистой оболочки (розовая, блед-
ная, гиперемированная, цианотичная);

– проходимости носового хода (проходим, сужен);
– состояния нижней и средней носовых раковин 

(не увеличена, увеличена);
– характера отделяемого из носа (слизистое, сли-

зисто-гнойное, гнойное).
Оценка клинических симптомов (головная боль, 

затруднение носового дыхания, выделения из носа) 
проводилась по 4-балльной шкале: 0 – нет симптома, 

1 – слабая выраженность симптома, 2 – умеренная 
выраженность симптома, 3 – сильная выраженность 
симптома. АБП считался эффективным, если отме-
чалась положительная динамика по 1 и более выше-
указанным признакам. Дополнительным критерием 
достаточности антибиотикотерапии к уже вышеу-
казанным являлось уменьшение температуры тела. 
Окончательная оценка клинической эффективности 
антибиотикотерапии, а также ее переносимости про-
водилась однократно в последний день приема препа-
рата Лефокцин. Оценку переносимости оценивали по 
следующей шкале:

● отличная – отсутствие побочных эффектов;
● хорошая – легкие побочные эффекты, не требу-

ющие медицинского вмешательства;
● удовлетворительная – умеренные побочные 

эффекты, требующие назначения препарата для их 
устранения;

● плохая – выраженные побочные эффекты, тре-
бующие отмены препарата.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Изменение симптомов больных во вре-
мя антибактериальной терапии острого 
верхнечелюстного синусита представлено 
в табл. 1.

Таблица 1
Динамика симптомов острого верхнечелюстного синусита (1-й, 3-й, заключительный день 

антибактериальной терапии) (M ± m)

Симптом 1-й день 
терапии

3-й день 
терапии

Заключитель-
ный день 
АБ-терапии

Выделения из носа, балл 2,17 ± 0,07 1,17 ± 0,07* 0,30 ± 0,05*
Сильно выражен 25 (30 %) – –

Умеренно выражен 48 (57 %) 25 (30 %) –
Слабо выражен 11 (13 %) 48 (57 %) 25 (30 %)

Нет – 11 (13 %) 59 (70 %)
Затруднение носового дыхания, балл 2,48 ± 0,05 0,46 ± 0,06* 0,04 ± 0,02*

Сильно выражен 40 (48 %) – –
Умеренно выражен 44 (52 %) 4 (5 %) –

Слабо выражен – 31 (37 %) 3 (4 %)
Нет – 49 (58 %) 81 (96 %)

Головная боль и ее усиление при наклоне головы, балл 2,64 ± 0,05 1,64 ± 0,05* 0,12 ± 0,04*
Сильно выражен 54 (64 %) – –

Умеренно выражен 30 (36 %) 54 (64 %) –
Слабо выражен – 30 (36 %) 10 (12 %)

Нет – – 74 (88 %)

П р и м е ч а н и е .  * – достоверность различий с предыдущей оценкой (p < 0,001)

У всех больных с острым верхнечелюст-
ным синуситом на фоне терапии Лефокци-
ном было отмечено клиническое улучшение. 
Уже к 3-му дню терапии АБП отмечалось 
статистически значимое уменьшение вы-
делений из носа (p < 0,001), улучшалось 

носовое дыхание (p < 0,001) и проходила 
головная боль (p < 0,001). К заключитель-
ному дню терапии Лефокцином отмечалось 
статистически значимое уменьшение всех 
перечисленных симптомов по сравнению 
с третьим днем терапии (p < 0,001).
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Переносимость препарата Лефок-
цин при лечении острого верхнечелюст-
ного синусита была признана отличной 
у 66 (79 %) больных, хорошей – у 15 (18 %) 
пациентов (табл. 2).

Таблица 2
Оценка переносимости проведенной 
антибактериальной терапии, n (%)

Оценка Переносимость, n (%)

Отличная 66 (79 %)

Хорошая 15 (18 %)

Удовлетворительная 3 (4 %)

Неудовлетворительная –

Из побочных реакций отмечались: 
тошнота, диарея, сонливость. Серьезных 
побочных реакций, требующих отмены 
препарата, отмечено не было. Никто из 
пациентов не отказался от приема пре-
парата до завершения исследования, что 
может свидетельствовать о безопаснос-
ти препарата.

Таким образом, достоинствами Ле-
фокцина являются высокая эффектив-
ность и отличная переносимость, быстрое 
развитие клинического улучшения, ми-
нимум побочных действий и противопо-
казаний, удобная схема приема один раз 
в сутки, доказанная биоэквивалентность. 
Все это делает Лефокцин оптимальным 
антибактериальным препаратом для паци-
ентов при лечении острого верхнечелюс-
ного синусита.

Выводы

1. Клиническая эффективность препара-
та Лефокцин у больных с острым верхнече-
люстным синуситом по окончании терапии 
отмечалась у всех пациентов.

2. Антибактериальный препарат Ле-
фокцин хорошо переносится больными. 
Серьезных побочных реакций, требующих 
отмены препарата, отмечено не было.

3. Высокая клиническая эффектив-
ность, хорошая переносимость позволяют 
рекомендовать Лефокцин как антибактери-
альный препарат для эмпирической тера-
пии острого верхнечелюстного синусита.
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УДК 613.6:616-006.04
ВЫБРОСЫ ВРЕДНЫХ ВЕЩЕСТВ ОТ МЕТАЛЛУРГИЧЕСКИХ 

КОРПУСОВ НИКЕЛЕВЫХ ЗАВОДОВ
Липатов Г.Я., Адриановский В.И., Шарипова Н.П., Борисенко Л.А.

ГБОУ ВПО «Уральский государственный медицинский университет» Минздрава России, 
Екатеринбург, e-mail: adrianovsky@k66.ru

Приведены результаты изучения содержания пыли и вредных веществ в атмосферных выбросах от ме-
таллургических корпусов никелевых заводов. Показано, что никелевые предприятия являются значитель-
ными источниками загрязнения окружающей среды и заводских территорий диоксидом серы, пылью, её 
канцерогенными компонентами (никель и мышьяк). Основными источниками выбросов вредных веществ 
в атмосферу от производственных корпусов в металлургии никеля являются обжиговые и плавильные печи, 
конвертера. Значительный процент валовых выбросов составляют неорганизованные поступления вредных 
веществ в атмосферу. Условия, характер и количество выбросов вредных веществ зависят от уровня техни-
ческой вооруженности промпредприятий, состояния газоочистных устройств и вентиляции цехов, степени 
утилизации вредных веществ. Автогенные процессы плавки убедительно продемонстрировали свое гигие-
ническое преимущество по сравнению с устаревшими способами получения никеля (шахтная и рудотерми-
ческая плавка).

Ключевые слова: металлургия никеля, пыль, диоксид серы, мышьяк, никель, бенз(а)пирен
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The results of studying the dust and harmful substances in air emissions from the buildings of nickel plants are 
presented. It is shown that nickel enterprises are signifi cant sources of pollution and factory areas sulfur dioxide, dust, 
its carcinogenic components (nickel and arsenic). The main sources of emissions to the atmosphere from industrial 
buildings in nickel metallurgy are kilns and furnaces, converters. A signifi cant percentage of total emissions are 
fugitive allow harmful substances into the atmosphere. Conditions, the nature and quantity of emissions depends 
on the level of technical equipment of industrial enterprises, the state gas cleaning devices and ventilation plants, 
the degree of utilization of harmful substances. Autogenous smelting processes convincingly demonstrated their 
hygienic advantages compared to legacy methods of preparation of nickel (mine and ore-thermal fusion).
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Техническое перевооружение метал-
лургического производства никеля ох-
ватило все основные переделы, начиная 
с подготовки шихты, плавки и конвертиро-
вания, заканчивая получением товарного 
никеля. Наиболее радикальное изменение 
претерпела плавка – на смену устаревших 
способов переработки руд в шахтных и ру-
дотермических печах пришли автогенные 
процессы, характеризующиеся высокой 
степенью автоматизации производства 
и утилизации отходящих газов. Никелевые 
заводы служат источником загрязнения ат-
мосферного воздуха никелем, соединения-
ми свинца, кобальта, марганца, мышьяка, 
диоксида и триоксида серы и др. [3, 6]. 
В связи с этим представляло интерес оце-
нить выбросы вредных веществ в атмос-
ферный воздух от металлургических кор-
пусов никелевых заводов. 

Цель исследования – дать гигиениче-
скую оценку выбросов вредных веществ 
в зависимости от используемых технологи-
ческих процессов в металлургическом про-
изводстве никеля.

Материалы и методы исследования
Для реализации указанной цели нами проводи-

лось изучение содержания пыли и вредных веществ 
в плавильных цехах предприятий металлургии нике-
ля: ОАО «Уфалейникель», где осуществляется плавка 
никеля в шахтных печах, комбинат «Печенганикель», 
использующий рудотермические печи, и «Надеж-
динский медеплавильный завод» (НМЗ), где для по-
лучения никеля используются автогенные процессы 
(плавка во взвешенном состоянии).

Воздухообмен плавильных корпусов определял-
ся по вытяжке и контролировался по притоку. Шах-
ты и фонари в зависимости от размеров разбивались 
на равные части, в центре каждой из которых уста-
навливались замерные точки. Рабочая зона произ-
водственных корпусов делилась также на участки, 
соответствующие замерным сечениям на кровле. На 
протяжении 3–4 дней в течение рабочей смены в за-
мерных точках аэрационных проемов, в рабочей зоне, 
в приточном воздухе замерялись концентрации пыли, 
никеля, мышьяка, диоксида серы и бенз(а)пирена. 
В период исследований осуществлялся контроль за 
работой санитарно-технического оборудования, про-
водились хронометражные наблюдения за ходом тех-
нологического процесса. 

Определение пыли в воздухе проводилось 
в соответствии с методическими указаниями [4]. 
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Содержание в воздухе рабочей зоны никеля, мышья-
ка, диоксида серы и бенз(а)пирена было проведено 
по общепринятым в гигиенических исследованиях 
стандартным методикам [5]. Гигиеническая оценка 
концентраций пыли и вредных веществ в воздухе 
проводилась в сравнении их с ПДК на основании ги-
гиенических нормативов 2.2.5.1313-03 «Предельно 
допустимые концентрации (ПДК) вредных веществ 
в воздухе рабочей зоны».

Результаты исследования 
и их обсуждение

Основными источниками выбросов 
вредных веществ в атмосферу от производ-
ственных корпусов в металлургии никеля 
являются обжиговые и плавильные печи, 
конвертера. Обжиговые газы, содержа-
щие в своем составе 7–18 % диоксида серы 
и пыль, после технологической очистки от 
пыли в пылевых камерах, циклонах и элек-
трофильтрах подвергаются утилизации с по-
лучением серной кислоты или элементарной 
серы. Высота труб, предназначенных для 
отведения металлургических газов, коле-
блется от 70–100 м на уральских заводах до 
200–250 м на предприятиях Крайнего Севера.

Газы, образующиеся при плавке нике-
левых руд в шахтных и рудотермических 
печах, из-за незначительного содержания 
диоксида серы (0,6–1,8 %) технически не-
пригодны для утилизации, вследствие чего 
полностью удаляются в атмосферу.

При конвертировании содержание ди-
оксида серы в отходящих газах возрастает 
до 3–4 %, обеспечивая тем самым утили-
зацию их в производстве элементарной 
серы или серной кислоты. Следует отме-
тить, что на большинстве предприятий 
вследствие малой эффективности пыле-
очистных сооружений более 50 % конвер-
терных газов не утилизируется, а удаляет-
ся в атмосферу [1].

Таким образом, несовершенство тех-
нологического оборудования, малый 
удельный объем серы в отходящих газах 
и незначительная эффективность очист-
ных сооружений, – все это обусловливает 
низкий процент утилизации серосодер-
жащих металлургических газов, а также 
весьма существенный объем валовых вы-
бросов диоксида серы и пыли (табл. 1). 

Таблица 1 
Валовые выбросы вредных веществ, кг/ч

Производство, предприятие Диоксид серы Пыль
Всего На тонну Всего На тонну

Комбинат «Печенганикель» 64400 200 457 14,0
ОАО «Уфалейникель» завод 10579 96 1234 11,0
НМЗ 33445 27 1042 6,9

Ни на одном из металлургических пред-
приятий, за исключением НМЗ, степень 
утилизации вредных веществ не превышала 
35–40 %.

Наглядно характеризуют предпри-
ятия как источники загрязнения окружа-
ющей среды удельные выбросы диоксида 
серы и пыли. Наиболее низки они на ОАО 
«Уфалейникель» и НМЗ. Что касается ОАО 
«Уфалейникель», то относительно низкие 
выбросы сернистого ангидрида на тонну 
используемого сырья объясняются техноло-
гией производства: сера вводится с пиритом 
только как технологическая добавка. При 
этом, если при окисленной плавке (ОАО 
«Уфалейникель») содержание соединений 
серы в тонне шихты не превышает 120–
130 кг, то при сульфидной плавке достигает 
230–250 кг. На НМЗ с внедрением автоген-
ных процессов плавки значительно увели-
чилась степень утилизации диоксида серы, 
содержание которого в отходящих газах до-
стигает 25–30 %. И лишь малая мощность 
производства элементарной серы и серной 

кислоты не позволяет радикально изменить 
экологическую обстановку, максимально 
сократить организованные выбросы серо-
содержащих газов в атмосферу.

Значительный процент валовых вы-
бросов составляют неорганизованные по-
ступления вредных веществ в атмосферу. 
В табл. 2 приведены результаты исследова-
ний неорганизованных выбросов диоксида 
серы, пыли, неорганических соединений 
мышьяка и никеля, бенз(а)пирена от ме-
таллургических корпусов, оборудованных, 
с одной стороны рудотермическими печами 
(комбинат «Печенганикель»), с другой – 
агрегатами автогенной плавки сульфидных 
медно-никелевых руд во взвешенном со-
стоянии (НМЗ). Гигиеническое преимуще-
ство последних не вызывает сомнений. Так, 
например, удельные выбросы (на тонну 
шихты) пыли через аэрационные и техно-
логические проемы в металлургическом 
корпусе НМЗ более чем в 3 раза меньше 
таковых на комбинате «Печенганикель», 
никеля – в 12 раз, сернистого ангидрида – 
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в 44 раза. Снизить выбросы предприятиям 
удалось, в первую очередь, за счёт герме-
тизации оборудования, повышения эффек-
тивности газоотсоса и вентиляционных 

систем, а также организационных форм 
работы, в частности, введения экономиче-
ского стимулирования рабочих, обслужива-
ющих пылегазоочистное оборудование [2].

Таблица 2 
Неорганизованные выбросы вредных веществ в атмосферу

Вредные вещества Предприятие
НМЗ Комбинат «Печенганикель»

Пыль, кг/ч Всего 204,4 85,8
На тонну шихты 0,8 2,7

Мышьяк, г/ч Всего 29,9 5,6
На тонну шихты 0,11 0,17

Никель, кг/ч Всего 2,3 3,5
На тонну шихты 0,009 0,11

Бенз(а)пирен, г/ч Всего 2,23 12,3
На тонну шихты 0,009 0,39
На 1 мВА 0,030 0,081

Диоксид серы, кг/ч Всего 269,2 1416,9
На тонну шихты 1,1 44,0

К сожалению, при решении проблемы 
выбросов вредных веществ в атмосферу 
при строительстве, реконструкции и тех-
ническом перевооружении предприятий 
зачастую первоочередной задачей ставится 
экономический эффект внедренных меро-
приятий (снижение потерь металла, серы 
и т.д.) и забываются или игнорируются ги-
гиенические критерии. Так, ликвидация 
самоспекающихся электродов при автоген-
ных процессах плавки на НМЗ позволила 
сократить, но не исключить выбросы смо-
листых веществ, в том числе бенз(а)пирена, 
источниками которых остаются электропе-

чи, используемые для обеднения шлаков пе-
чей взвешенной плавки и конвертеров.

Неорганизованные выбросы вредных ве-
ществ в значительной степени определяют 
состояние воздушной среды производствен-
ных территорий и особенно приточного воз-
духа, поскольку большая часть его не подвер-
гается очистке. Как видно из табл. 3, наиболее 
высокие концентрации пыли наблюдались 
в приточном воздухе НМЗ, характеризуемом 
неорганизованными максимальными выбро-
сами промышленных аэрозолей. Тем же, по-
видимому, можно объяснить загрязнение при-
точного воздуха диоксидом серы.

Таблица 3
Концентрация вредных веществ в воздухе 

на территориях металлургических корпусов, мг/м3

Производство, 
предприятие

Диоксид серы Пыль Никель Бенз(а)пирен
среднее макс. среднее макс. среднее макс. среднее макс.

ОАО 
«Уфалейникель» 3,8 ± 0,5 4,4 1,4 ± 0,2 1,9 0,006 ± 0,0003 0,04 – –

Комбинат 
«Печенганикель» 8,5 ± 2,2 54,5 3,4 ± 0,2 9,4 0,06 ± 0,006 0,14 0,07 ± 0,007 0,22

НМЗ 2,9 ± 0,2 4,6 6,9 ± 1,5 20,3 0,04 ± 0,003 0,12 0,06 ± 0,01 0,12

На все предприятия воздух поступает 
загрязненный неорганическими соедине-
ниями никеля в концентрациях на уровне 
ПДК (для воздуха рабочей зоны) или значи-
тельно выше ее. 

Наиболее высоким содержанием 
бенз(а) – пирена в приточном воздухе, как 

и следовало ожидать, характеризуются ме-
таллургические предприятия, использую-
щие для переработки рудного сырья электро-
печи, оборудованные самоспекающимися 
электродами (комбинат «Печенганикель»). 
Согласно проведенным исследованиям, 
концентрации бенз(а)пирена в приточном 
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воздухе при неблагоприятных климати-
ческих условиях и значительных неорга-
низованных выбросах вредных веществ 
превышали ПДК для воздуха рабочей 
зоны (табл. 3).

Концентрации никеля и его соединений 
в воздухе на территориях никелевых заво-
дов колеблются от 0,001 до 0,06 мг/м3, со-
держание мышьяка и его неорганических 
соединений не превышает 0,002 мг/м3. По 
данным химического и рентгеноструктур-
ного анализа никель и мышьяк находятся 
преимущественно в виде малорастворимых 
сульфидных и оксидных соединений.

Содержание бенз(а)пирена в воздухе 
территорий никелевых заводов, использу-
ющих рудотермическую плавку, находится 
в пределах 1/2 ПДК для воздуха рабочей 
зоны, на остальных предприятиях на уров-
не тысячных долей мкг/м3.

Заключение
Таким образом, никелевые предприятия 

являются значительными источниками за-
грязнения окружающей среды и заводских 
территорий диоксидом серы, пылью, её кан-
церогенными компонентами (никель и мы-
шьяк). Условия, характер и количество вы-
бросов вредных веществ зависят от уровня 
технической вооружённости промпредпри-
ятий, состояния газоочистных устройств 
и вентиляции цехов, степени утилизации 
вредных веществ.
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ИЗМЕНЧИВОСТИ ОСТЕОМЕТРИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ СРЕДНИХ 
ФАЛАНГ СТОПЫ ЧЕЛОВЕКА
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Актуальной задачей современной антропологии и судебно-медицинской остеологии является скелет-
ная диагностика пола. Определённую помощь в решении этой задачи может оказать исследование ряда осте-
ометрических параметров стопы. Целью настоящего исследования было установление пальцевых и половых 
различий количественных показателей средних фаланг стопы у взрослых людей на основе данных дискри-
минантного анализа. Материалом для исследования послужили средние фаланги стоп 51 случая наблюде-
ния (19 женщин и 32 мужчины). Прямые остеометрические измерения произведены на паспортизированной 
коллекции костей стопы с помощью электронного штангенциркуля с точностью до 0,01 мм. Для дискрими-
нантного анализа были использованы 16 остеометрических параметров и 7 указателей. Наиболее значимы-
ми для определения порядковой (пальцевой) принадлежности средних фаланг для женских стоп являются 
костная, суставная длина, высота диафиза и ширина суставной фасетки основания. Аналогичную диагно-
стическую значимость имеют также широтно-продольный указатель и указатель сечения тела фаланги. Для 
мужских фаланг в спектр значимых параметров вошли 9 остеометрических параметров и 5 указателей. До-
стоверное классифицирование половой принадлежности фаланг возможно по проксимальной ширине диа-
физа, условной площади суставной фасетки основания и указателя сечения диафиза средних фаланг второго 
пальца. Проведённый дискриминационный анализ пальцевой изменчивости остеометрических параметров 
и указателей средних фаланг стопы человека предоставляет возможность их использования для диагностики 
принадлежности отдельных фаланг к определённым пальцам стопы, однако число, состав и мощность дис-
криминационных функций разных показателей различаются и зависят от пола.

Ключевые слова: кости стопы, средняя фаланга, остеометрия

THE DISCRIMINANT ANALYSIS OF THE ORDINAL AND SEX VARIABILITY 
OF OSTEOMETRIC PARAMETERS OF MIDDLE PHALANXES 

OF THE HUMAN FOOT
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1Ulyanovsk Regional Bureau of Forensic Medicine, Ulyanovsk, e-mail: aleks.melnikv@rambler.ru;
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The skeletal diagnostics of the sex is an important task of modern anthropology and forensic osteology. 
Identifi cation of a number of osteometric parameters of the feet can give valuable information to solve this problem. 
The aim of this study was to establish the ordinal and sex differences of quantitative indicators of the middle 
phalanges of the human foot in adults based on the discriminant analysis. The material for the study was middle 
phalanx of the feet of 51 cases of observation (19 women and 32 men). Direct measurements were made on the certify 
osteometric collection of foot bones with an electronic caliper to the nearest 0,01 mm. For the discriminant analysis 
was used osteometric 16 parameters and 7 pointers. The most important for determining the ordinal variability of 
middle phalanges of the women feet are their bone’s and articular lengths, height of the diaphysis and the width of 
the articular facets of the base. Similar diagnostic values are also width-length pointer and a pointer of the cross 
section of the body of the phalanx. For men’s phalanges in the spectrum of signifi cant parameters were included 
9 osteometric parameters and 5 pointers. Reliable classifi cation of the middle phalanges by sex is possible by means 
of the width of the proximal diaphysis, by means of the pointer of the nominal area of   the articular facet of the base 
and by index of cross section of the shaft of the middle phalanges of the second fi nger. The conducted discriminatory 
analysis of the variability of osteometric parameters and indexes of the middle phalanges of the human foot allows 
their use for diagnostic of the certain individual phalanges of the toes, but the number, composition and power of the 
discriminatory functions of different measures varies and depends on the sex. 

Keywords: foot bones, middle phalanx, osteometry

Хорошо известны в судебно-медицин-
ской практике важность и значение опреде-
ления пола по костным останкам. Опреде-
ление пола по отдельным костям является 
довольно трудной задачей, но несколько по-
колений исследователей пытались решить 
её, используя различные морфологические, 

прежде всего качественные, особенности 
костей конечностей и осевого скелета [2, 8]. 
При этом следует учесть то обстоятельство, 
что даже в случае, когда кости таза или че-
репа полностью сохранены, точность опре-
деления пола варьирует в среднем в преде-
лах не более чем в 90–95 %, однако в ряде 
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случаев может быть значительно выше. 
Для определения пола были использованы 
морфологические особенности бедренной 
кости, в частности размеры головки бедра, 
длина и кривизна его диафиза, межбугорко-
вое расстояние, межвертельная длина, ши-
рина диафиза и некоторые другие [8–10]. 
В предыдущих исследованиях было обна-
ружено, что ряд остеометрических показа-
телей и индексов средних фаланг пальцев 
стопы потенциально могут служить эф-
фективными критериями для определения 
их лучевой или половой принадлежности 
[3, 5]. Однако результаты дисперсионного 
и корреляционного анализов не могут в до-
статочной мере обеспечить возможность 
точной классификации принадлежности того 
или иного костного элемента к соответству-
ющей группе при экспертной диагностике. 
Более эффективным инструментом для этого 
является дискриминантный анализ.

Целью настоящего исследования бы-
ло установление пальцевых и половых раз-
личий количественных показателей средних 
фаланг стопы у взрослых людей на основе 
данных дискриминантного анализа. 

Материал и методы исследования
Для дискриминантного анализа использованы 

результаты остеометрических исследований, полу-
ченные и описанные нами ранее [3, 5]. Остеометри-
ческие исследования были выполнены на паспорти-
зированной коллекции костей стоп, хранящейся на 
кафедре анатомии человека медицинского факультета 
Ульяновского госуниверситета с соблюдением требо-
ваний действующего законодательства РФ, этических 
норм и принципов Хельсинкской Декларации (1964) 
со всеми последующими дополнениями и изменени-
ями, регламентирующими научные исследования на 
биоматериалах, полученных от людей. Из 120 случаев 
коллекции (возраста 20–70 лет) были отобраны кости 
стоп 51-го случая наблюдения, имевших по меньшей 
мере все необходимые костные элементы хотя бы на 
одной стопе (средние фаланги всех пальцев). Из них 
19 стоп были женскими, 32 – мужскими. Прямая осте-
ометрия 14 параметров была произведена с помощью 
электронного калипера. Вес и объём фаланг опреде-
ляли, как описано ранее [3]. Для остеометрического 
анализа были использованы параметры, предложен-
ные В.П. Алексеевым [1] в собственной модифика-
ции. Все прямые остеометрические измерения были 
сгруппированы следующим образом: первую группу 
параметров составили показатели, характеризующие 
фалангу в целом, вторую группу параметров – пока-
затели, характеризующие её основание, третью груп-
пу – головку фаланги, четвёртую группу – физиче-
ские параметры фаланговых костей [3]. 

Были рассчитаны несколько основных класси-
ческих остеометрических указателей, предложенных 
В.П. Алексеевым [1]. Это широтно-продольный ука-
затель средней фаланги (ШПУ) – отношение шири-
ны тела (диафиза) к величине костной длины. Кроме 
того, указатель поперечного сечения тела (УСТ) сред-
ней фаланги – отношение высоты тела к величине 
ширины тела (диафиза); указатель поперечного сече-

ния основания (УСО) средних фаланг – отношение 
высоты основания к ширине основания; указатель по-
перечного сечения головки (УСГ) средних фаланг – 
отношение высоты головки к ширине головки. Кроме 
классических остеометрических указателей исполь-
зовались разработанные в ходе исследования индек-
сы условной площади суставной фасетки основания 
(УПСФО), головки (УПСФГ) и указатель формы 
диафиза (УФД) [5]. С учётом данных по анализу ва-
риабельности, неравномерности форм распределения 
показателей, для отбора диагностически наиболее 
значимых нами был использован параметрический 
дискриминантный анализ с пошаговым исключением 
переменных, дискриминантная значимость которых 
не достигала необходимого порогового уровня. Ста-
тистическую обработку данных проводили с исполь-
зованием лицензионной программы «Statistica 8.0» 
StatSoft Inc. (США) по правилам, рекомендованным 
международным комитетом редакторов биомедицин-
ских журналов (ICMJE). Различия или соответствую-
щая статистическая гипотеза считались значимыми 
при уровне p < 0,05. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Дискриминантный анализ пальцевой 
(лучевой) принадлежности фаланг произ-
водился раздельно по полу, так как обла-
сти перекрывающихся значений мужских 
и женских фаланг могли существенно иска-
зить результаты. При анализе в качестве не-
зависимых переменных были использованы 
16 остеометрических параметров, указан-
ные выше, а в качестве группирующей пе-
ременной – порядковые номера фаланг от 
второй до пятой. При анализе пальцевой из-
менчивости остеометрических параметров 
средних фаланг женской стопы в число зна-
чимых переменных с уровнем значимости 
p < 0,039 и выше попали 6 переменных из 
16. 10 остальных переменных не имели не-
обходимого порогового уровня значимости. 
Общее значение λ Уилкса составило 0,11 
(p < 0,001). На последующем этапе была ис-
ключена ещё одна переменная. О качестве 
проведённой дискриминации переменных 
судили по относительному значению кор-
ректно классифицированных наблюдений. 
Максимально правильное количество клас-
сификации наблюдений было сделано про-
граммой для второй фаланги (79 %) и пятой 
фаланги (94 %). Максимальная коррект-
ность классификации остальных фаланг со-
ставила примерно 3/4 наблюдений (III–IV). 
Число случаев правильного классифициро-
вания для вторых фаланг составило 15 из 
18, три случая из них были классифициро-
ваны как третьи фаланги. Количество пра-
вильного классифицирования третьих фа-
ланг составило 11 из 18 возможных, из них 
3 были отнесены к фалангам первого луча, 
столько же к четвёртому лучу и одна к пя-
тому лучу. 14 фаланг четвёртого луча были 
классифицированы правильно, 4 отнесе-
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ны к третьему лучу, одна – ко второму. Из 
21 фаланги пятого луча три были отнесены 
к другим группам.

Результатом дискриминационного ана-
лиза стали следующие классификационные 
(диагностические) уравнения:

II фаланга = 6,4∙КД + 6,7∙ВД + 3,5∙ШСФГ – 3,6∙СД – 55,9;

III фаланга = 4,2∙КД + 5,4∙ВД + 4,6∙ШСФГ – 2,1∙СД – 42,9;

IV фаланга = 2,9∙КД + 6,3∙ВД + 4,1∙ШСФГ – 1,2∙СД – 35,7;

V фаланга = 1,4∙КД + 8,7∙ВД + 2,8∙ШСФГ – 36,4,
в которых «КД» – костная длина фаланги, 
«ВД» – высота диафиза, «ШСФГ» – ши-
рина суставной фасетки головки фаланги, 
«СД» – суставная длина фаланги. 

При анализе пальцевой изменчивости 
остеометрических параметров средних фа-
ланг мужской стопы в число значимых пе-
ременных с уровнем значимости p < 0,0001 
и выше попали 9 переменных. Общее зна-
чение λ Уилкса составило 0,12 (p < 0,0001). 
О качестве проведённой дискриминации 
переменных судили по относительному зна-
чению корректно классифицированных на-
блюдений. Так же, как и в случае женских 
фаланг, максимально правильное количе-
ство классификации наблюдений было сде-
лано программой для второй фаланги (97 %) 
и пятой фаланги (87,5 %). Максимальная 

корректность классификации остальных 
фаланг составила примерно 60–70 % наблю-
дений (III–IV). Число случаев правильного 
классифицирования для вторых фаланг со-
ставило 31 из 37, пять случаев из них были 
классифицированы как третьи фаланги, 
один случай – как четвёртые фаланги. Ко-
личество правильного классифицирования 
третьих фаланг составило 23 из 28 возмож-
ных, 4 были отнесены к фалангам IV луча 
и одна к V лучу. 19 фаланг четвёртого луча 
были классифицированы правильно, 4 от-
несены к третьему лучу, три – к пятому. 
Из 37 фаланг пятого луча 8 были отнесе-
ны к группе четвёртых фаланг. Результатом 
дискриминационного анализа стали следу-
ющие классификационные (диагностиче-
ские) уравнения:

II фаланга = 19,3∙ШСФО + 12,6∙ШГ + 9,4∙ШДП + 7,9∙ШСФГ + 5,8∙ВГ + 
+ 1,4∙СД + 1,3∙КД – 10,2∙ШО – 2∙ВД – 199;

III фаланга = 16,6∙ШСФО + 10,8∙ШГ + 8,7∙ШДП + 8,1∙ШСФГ + 5,3∙ВГ + 
+ 1,8∙СД + 0,01∙КД – 7,66∙ШО – 2,8∙ВД – 161,5;

IV фаланга = 14,1∙ШСФО + 12,8∙ШГ + 9∙ШДП + 7∙ШСФГ + 4∙ВГ + 
+ 2,6∙СД + 1,2∙КД – 7,7∙ШО – 2∙ВД – 145;

V фаланга = 14,4∙ШСФО + 13,2∙ШГ + 7,6∙ШДП + 5,6∙ШСФГ + 3,9∙ВГ + 
+3,4∙СД + 2,6∙КД – 7,3∙ШО –1,3∙ВД – 133,

в которых «ШСФО» – ширина суставной 
фасетки основания фаланги, «ШГ» – ши-
рина головки фаланги, «ШДП» – прокси-
мальная ширина диафиза фаланги, «ВГ» – 
высота головки фаланги, «ШО» – ширина 
основания фаланги. Остальные обозначе-
ния перечислены выше, после уравнений 
классификации женских фаланг. 

Как видно из уравнений, с ростом по-
рядкового номера фаланги абсолютная ве-
личина коэффициентов переменных (осте-
ометрических параметров) существенно 
меняется. Абсолютные значения коэффици-
ентов ширины основания и его суставной 
фасетки падают, а значения костной и су-
ставной длины, наоборот, растут. На рисун-
ке представлены кластеры мужских фаланг 

по данным дискриминантного анализа их 
остеометрических параметров в плоскости 
системы координат осей канонических кор-
ней двух наиболее мощных дискриминант-
ных функций (первой и третьей). 

Дискриминантному анализу нами были 
подвергнуты также остеометрические ука-
затели женских фаланг. На первом этапе 
в качестве указателей, имеющих пороговое 
диагностическое значение с общим значе-
нием λ Уилкса 0,22 (p < 0,0001), были вклю-
чены в анализ 3 указателя – ШПУ, УПСФО 
и УСТ (которые перечислены по мере убы-
вания значения λ Уилкса). Остальные 4 ука-
зателя не имели диагностического значения. 
О качестве проведённой дискриминации 
переменных судили по относительному 
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значению корректно классифицированных 
наблюдений. Максимально правильное ко-
личество классификации наблюдений было 
получено для V-й фаланги (84,2 %). Макси-
мальная корректность классификации для 
остальных фаланг составила 42–74 % (II, III, 
IV). Число случаев правильного классифици-
рования для вторых фаланг составило 14 из 
21, шесть случаев из них были классифициро-

ваны как третьи фаланги, одна как четвёртая. 
Менее точно были классифицированы третьи 
фаланги (8 из 16), из них 5 были отнесены 
к фалангам второго луча, две к четвёртому 
лучу, одна к пятому лучу. 9 фаланг четвёрто-
го луча были классифицированы правильно, 
3 отнесены к третьему лучу, две – к пятому. 
Из 25 фаланг пятого луча семь были отнесе-
ны к четвёртому лучу, две к третьему.

Диаграмма рассеяния канонических значений – кластеры мужских фаланг по данным 
дискриминантного анализа их остеометрических параметров в плоскости системы 

координат осей канонических корней дискриминантных функций 1 и 2

Результатом дискриминационно-
го анализа стали следующие клас-

сификационные (диагностические) 
уравнения:

II фаланга = 62,2∙ШПУ + 0,94∙УПСФО + 68,5∙УСТ – 72,8;

III фаланга = 72,8∙ШПУ + 0,85∙УПСФО + 66,6∙УСТ – 72,2;

IV фаланга = 82,4∙ШПУ + 0,72∙УПСФО + 72,2∙УСТ – 75,9;

V фаланга = 85,9∙ШПУ + 0,74∙УПСФО + 83,7∙УСТ – 87,5.

При дискриминантном анализе остео-
метрических указателей мужских фаланг на 
первом этапе в качестве указателей, имеющих 
пороговое диагностическое значение с об-
щим значением λ Уилкса 0,26 (p < 0,0001), 
были включены в анализ 5 указателей ШПУ, 
УПСФО, УФД, УСГ, УПСФГ (которые пере-
числены по мере убывания значения λ Уилк-
са). Остальные 2 указателя (УСТ и УСО) не 
имели диагностического значения. О каче-
стве проведённой дискриминации перемен-
ных судили по относительному значению 
корректно классифицированных наблюде-

ний. Максимально правильное количество 
классификации наблюдений было получе-
но для V-й фаланги (84,4 %). Максимальная 
корректность классификации для остальных 
фаланг составила 53–81 % (II, III, IV). Чис-
ло случаев правильного классифицирования 
для вторых фаланг составило 26 из 34, пять 
фаланг из них были классифицированы как 
третьи фаланги, три – как четвёртые. Ме-
нее точно были классифицированы третьи 
фаланги (20 из 28), из них 6 были отнесены 
к фалангам второго луча, одна к четвёртому 
лучу, одна к пятому лучу. 17 фаланг четвёр-
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того луча были классифицированы правиль-
но, семь отнесены к третьему лучу, четы-
ре – к пятому. Из 38 фаланг пятого луча 11 
были отнесены к четвёртому лучу. Средний 
процент правильного классифицирования 

составил 70,3 % для всех значимых остео-
метрических указателей. Результатом дис-
криминационного анализа стали следую-
щие классификационные (диагностические) 
уравнения:

II фаланга = 221∙УСГ + 135∙УФД + 89,1∙ШПУ + 2∙УПСФО – 3∙УПСФГ – 176;

III фаланга = 227∙УСГ + 140∙УФД + 100∙ШПУ + 2∙УПСФО – 3∙УПСФГ – 182;

IV фаланга = 208∙УСГ + 143∙УФД + 111∙ШПУ + 2∙УПСФО – 3∙УПСФГ – 175;

V фаланга = 211∙УСГ + 156∙УФД + 116∙ШПУ + 2∙УПСФО – 3∙УПСФГ – 190.

Как для женских, так и для мужских фа-
ланг мощность дискриминационных функ-
ций для остеометрических указателей ока-
залась невелика.

Нами также был произведён дискри-
минантный анализ половой изменчивости 
средних фаланг по данным остеометриче-
ских измерений и значений остеометриче-
ских указателей. При анализе в качестве 
независимых переменных были исполь-
зованы 16 остеометрических параметров, 
указанные выше, а в качестве группирую-
щей переменной – половая принадлежность 
фаланг. Было обнаружено, что достоверное 
с уровнем значимости p < 0,05 классифици-
рование возможно только для параметров 
II фаланги. Для остальных фаланг (III–V) 
значимость значений остеометрических 
параметров не достигала уровня, необходи-
мого для статистически значимой дискри-
минации. Из всех остеометрических пара-
метров только ШДП имела диагностическое 
значение с λ Уилкса, равной 0,721 при 
уровне значимости (F = 18,9, p < 0,00007). 
Уравнение классификации для диагностики 
половой принадлежности II фаланги имеет 
следующий вид:

для мужских фаланг: 
M (male) = 24∙ШДП – 100;

для женских фаланг: 
F (female) = 22∙ШДП – 83.

При этом количество верно классифици-
рованных женских фаланг составило 52,6 %, 
мужских 87,5 %. Общее число верно класси-
фицированных фаланг составило 74,5 %, что 
характеризует относительно низкую мощ-
ность дискриминационной функции. 

Было установлено также, что значимые 
для дискриминационного анализа перемен-
ные остеометрических указателей имеют 
средние фаланги II луча. При анализе поло-
вой изменчивости остеометрических указа-
телей средних фаланг II пальца на первом 
этапе дискриминантного анализа в число 
2-х значимых переменных с уровнем зна-

чимости p < 0,013 и выше попали следую-
щие переменные: УПСФО > УСО, которые 
перечислены по мере убывания значения 
λ Уилкса и уровня значимости. Уравнение 
классификации для диагностики половой 
принадлежности II фаланги имеет следую-
щий вид:

для мужских фаланг: 
M (male) = 390∙УСО + 1,1∙УПСФО – 205;

для женских фаланг: 
F (female) = 373∙УСО + УПСФО – 186.

При этом количество верно классифи-
цированных женских фаланг составило 
42,1 %, мужских 84,4 %. Общее число вер-
но классифицированных фаланг состави-
ло 68,6 %, что характеризует относительно 
низкую мощность дискриминационной 
функции. Таким образом, для диагности-
ки половой принадлежности средних фа-
ланг наиболее значимыми следует признать 
остеометрический параметр проксималь-
ной ширины их диафиза и указатель услов-
ной площади суставной фасетки основания. 
Мощность дискриминационных функций 
классификации для фаланг лиц мужского 
пола намного превышает аналогичные для 
лиц женского пола.

Морфогенез скелета конечностей детер-
минирован однотипными генетическими 
механизмами с известной гормональной 
модуляцией. Главными центрами органи-
зации количественных закономерностей 
как билатеральной (в пределах одного ор-
ганизма) так и радиальной (в пределах од-
ной кисти) изменчивости являются её вто-
рой и четвёртый лучи [4, 6–7, 15]. Уровень 
стероидных половых гормонов, большей 
частью тестостерона, в пренатальном пери-
оде онтогенеза позвоночных животных мо-
дулирует генетически детерминированный 
рост второго и четвёртого лучей аутопо-
дия кисти. Этим механизмом определяется 
их постнатальная соотносительная длина 
и анатомическая форма аутоподия в целом 
[11–14]. Из общих генетических и гормо-
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нальных механизмов, детерминирующих 
развитие дистальных элементов скелета 
конечностей, следует, что центры радиаль-
ной (лучевой) изменчивости и признаки 
полового диморфизма костных элементов 
аутоподия сосредоточены на двух морфоге-
нетически значимых лучах – втором и чет-
вёртом, рост и развитие которых определя-
ют его дефинитивную архитектуру. Наши 
результаты, таким образом, полностью 
согласуются с этими неоднократно дока-
занными данными. Большая стабильность 
формы и размеров женских средних фаланг 
проявляется по данным дискриминантного 
анализа в меньшем числе остеометриче-
ских параметров и указателей, вовлечён-
ных в установление пальцевых (лучевых) 
различий между ними. С учётом большей 
морфогенетической стабильности развития 
средних фаланг в онтогенезе по сравнению 
с дистальными и проксимальными фалан-
гами наши данные доказывают их меньшую 
функционально и экологически обуслов-
ленную изменчивость у лиц женского пола. 

Проведённый дискриминантный анализ 
пальцевой и половой изменчивости остео-
метрических параметров и остеометри-
ческих указателей средних фаланг стопы 
человека не только доказывает известные 
закономерности, но и предоставляет воз-
можность их использования для диагно-
стики принадлежности отдельных фаланг 
к определённым пальцам (лучам) стопы. 
Число, состав и мощность дискриминаци-
онных функций разных показателей раз-
личаются и зависят от пола. Для определе-
ния пальцевой (лучевой) принадлежности 
наибольшее классификационное значение 
для мужских средних фаланг стопы имеют 
параметры и указатели эпифизов, для жен-
ских – диафиза. Для диагностики половой 
принадлежности аналогичное классифи-
кационное значение имеют проксимальная 
ширина диафиза и указатель суставной фа-
сетки основания второй и четвертой фаланг. 
Разработанные в настоящем исследовании 
указатель условной площади суставных фа-
сеток средних фаланг и дискриминантные 
уравнения классификации могут успешно 
использоваться в практике антропологиче-
ской и судебно-медицинской диагностики 
пола по костным элементам дистальных от-
делов конечностей. 

Заключение
Таким образом, дискриминантный ана-

лиз остеометрических параметров и остео-
метрических указателей костных элементов 
дистального отдела стопы позволяет до-
статочно эффективно исследовать законо-
мерности их анатомической изменчивости 

и получить критерии её эффективной диа-
гностики. Результаты исследования доказы-
вают необходимость направленного поиска 
половых различий в анатомической форме 
и размерах дистальных сегментов конеч-
ностей позвоночных животных и человека 
на лучах, определяющих их общую архи-
тектуру в соответствии с известными моле-
кулярно-генетическими и гормональными 
механизмами. 
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ГЕНЕТИЧЕСКИЙ ПОЛИМОРФИЗМ МОЛЕКУЛ, ХАРАКТЕРИЗУЮЩИХ 

ДИСФУНКЦИЮ ЭНДОТЕЛИЯ В ФОРМИРОВАНИИ ТЯЖЕЛЫХ 
И ОСЛОЖНЕННЫХ ФОРМ ГРИППА У ДЕТЕЙ 

Мироманова Н.А., Мироманов А.М.
ГОУ ВПО «Читинская государственная медицинская академия» Минздрава России, 

Чита,  e-mail: detinf-chita@mail.ru

Представлены результаты исследования встречаемости генотипов полиморфного маркера гена эндо-
телина-1 (EDN1 Lys198Asn) и синтазы окиси азота (NOS3 C786T) у детей при гриппe. Установлено, что 
распространенность генотипов полиморфных молекул гена NOS3 С786Т и EDN1 Lys198Asn у детей при 
сезонном гриппе, а также легком и среднетяжелом течении пандемического гриппа не отличается от здо-
ровых. Генотип Т/Т полиморфизма гена NOS3 (С786Т) и Asn-аллель гена EDN1 Lys198Asn ассоциированы 
с тяжелым течением гриппа А H1N1pdm09. Генотип С/Т полиморфизма гена NOS3 (С786Т) ассоциируется 
с более легким течением гриппа А H1N1pdm09 и может быть расценен как фактор защиты. Тяжелое течение 
пневмонии при гриппе А H1N1pdm09 ассоциировано с аллелем Asn гена EDN1 Lys198Asn и аллелем Т гена 
NOS3 (С786Т).

Ключевые слова: грипп, пневмония, NO-синтаза, эндотелин, полиморфизм, дети

GENETIC POLYMORPHISM OF MOLECULES CHARACTERIZED 
BY ENDOTHELIAL DYSFUNCTION FORMATION SEVERE AND COMPLICATED 

FORMS OF INFLUENZA IN CHILDREN 
Miromanova N.A., Miromanov A.M.

Chita State Medical Academy, Chita, e-mail: detinf-chita@mail.ru

Results of research of occurrence of genotypes of a polymorphic marker of a gene endothelin-1 (EDN1 
Lys198Asn) and NO-synthase (NOS3 C786T) at children are presented of infl uenza. It is established, that prevalence 
of genotypes of polymorphic molecules of gene NOS3 С786Т and EDN1 Lys198Asn at children at a seasonal 
infl uenza, and also a lung and midcriticall a current of a pandemic infl uenza does not differ from the healthy. 
Genotype Т/Т of polymorphism of gene NOS3 (С786Т) and an Asn-allele of gene EDN1 Lys198Asn associates with 
a serious current of a infl uenza А H1N1pdm09. Genotype С/Т of polymorphism of gene NOS3 (С786Т) associates 
with easier current of infl uenza А H1N1pdm09and can be regarded as the protection factor. A serious current of a 
pneumonia at infl uenza А H1N1pdm09 associates with allele Asn gene EDN1 Lys198Asn and allele Т gene NOS3 
(С786Т).

Keywords: infl uenza, pneumonia, NO-synthase, endothelin, polymorphism, children 

Одними из хорошо изученных марке-
ров, характеризующих дисфункцию эндо-
телия, являются оксид азота и эндотелин. 
В норме уровень эндотелина чрезвычайно 
низкий, однако под воздействием различ-
ных факторов (гипоксия, ишемия, стресс) 
стимулируется его синтез. Известно, что 
эндотелин оказывает мощное вазоконстрик-
торное действие, может способствовать 
внутрисосудистому свертыванию крови [3]. 
Регуляторное действие оксида азота (NO) 
в организме обеспечивается его генераци-
ей из L-аргинина, катализируемой изофор-
мами NO-синтаз (NOS) [10]. Показано, что 
физиологические концентрации NO игра-
ют важную роль в регуляции функций им-
мунной системы, эндотелия сосудов, ней-
ротрансмиссии, поддержании гемостаза. 
В то же время недостаток, как и избыток 
NO может вызывать ряд патологических 
состояний (тромбообразование, ишемию 
органов, дисбаланс регуляторных систем) 
[9]. Представляется вероятным, что актив-

ность определенных изоформ NOS, являю-
щихся продуктами экспрессии соответству-
ющих генов (NOS1-3), может обеспечивать 
различную концентрацию NO в организме 
и таким образом определять его функцию 
как физиологического регулятора либо как 
токсического агента. Так, в ряде работ про-
демонстрировано уменьшение концентра-
ции NO в кровеносном русле у носителей 
полиморфного участка 786С гена eNOS 
[11]. Кроме того, и изменение концентра-
ции эндотелина у пациентов с мутациями 
в соответствующем гене может стать зна-
чимым в развитии и усугублении дисфунк-
ции эндотелия. К настоящему времени роль 
дисфункции эндотелия продемонстриро-
вана в патогенезе гриппа А H1N1pdm09 
у взрослого контингента населения, в том 
числе и в случае формирования вторичной 
вирусно-бактериальной пневмонии с раз-
витием синдрома острого повреждения 
легких [4, 5]. Имеются единичные работы 
и по изучению генетического полиморфиз-
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ма молекул, характеризующих дисфункцию 
эндотелия при пневмонии у взрослых в се-
зон эпидемиологического неблагополучия 
по гриппу 2009–2010 гг. [2, 6]. Однако по-
добные исследования не затронули детско-
го населения. В связи с чем представляется 
актуальным поиск генетических критериев, 
характеризующих дисфункцию эндотелия 
при гриппе у детей с целью прогнозирова-
ния тяжести течения инфекции и формиро-
вания осложнений. 

Цель исследования – изучить часто-
ту встречаемости генотипов полиморф-
ного маркера гена эндотелина-1 (EDN1 
Lys198Asn) и синтазы окиси азота (NOS3 
C786T) у детей с неосложненным гриппом 
и при осложненном его течении пневмонией.

Материалы и методы исследования

В исследование включен 201 ребенок с гриппом 
АH1N1pdm09, рандомизированный в две группы: 
первую группу составили 114 детей с неосложнен-
ным гриппом. Для определения тяжести течения 
гриппа А H1N1pdm09 пользовались общепринятой 
классификацией гриппа [7]. Группу сравнения для 

этой группы составили 27 детей с сезонным грип-
пом A H3N2 в постэпидемический период. 87 детей 
с развившейся внебольничной вторичной вирусно-
бактериальной пневмонией на фоне пандемического 
гриппа объединены во вторую группу. Диагноз вне-
больничной пневмонии устанавливался на основа-
нии достоверных критериев, предложенных А.Г. Чу-
чалиным и соавт. [1]. В качестве критериев тяжести 
внебольничной пневмонии у детей использовали 
модифицированную шкалу тяжелых внебольничных 
пневмоний у взрослых (2007) [8]. Группу сравнения 
для второй клинической группы составили 50 детей 
с внебольничной пневмонией в постэпидемический 
по гриппу период. Дети с атипичной этиологией вне-
больничной пневмонии (микоплазменная, хламидий-
ная) из данной группы исключались. 

Диагноз гриппа А H1N1pdm09 устанавливался 
на основании эпидемиологического анамнеза, ком-
плекса характерных клинических симптомов и ве-
рифицировался путем обнаружения РНК вируса 
в назофарингеальных мазках методом полимеразной 
цепной реакции (ПЦР) и/или с помощью реакции 
торможения гемагглютинации (РТГА) в парных сыво-
ротках с нарастанием титра антител. Сезонный грипп 
устанавливался на основании идентификации РНК 
вируса гриппа A H3N2 в назофарингеальных мазках. 

Распределение исследуемых по группам, полу 
и возрасту представлено в табл. 1. 

Таблица 1
Распределение больных по группам, полу и возрасту

Группы обследуемых n Возраст, 
мес. (M ± m)

Пол (абс.ч./ %)
Мальчики Девочки

I клиническая группа 114 63 (72,4 %) 51 (27,6 %)
Грипп А H1N1pdm09 легкой степени тяжести 40 38,5 ± 8,7 27 (67,5 %) 13(32,5 %)
Грипп А H1N1pdm09 средней степени тяжести 56 56,5 ± 8,7 29 (51,8 %) 27 (48,2 %)
Грипп А H1N1pdm09 тяжелой степени тяжести 18 59,3 ± 8,2 7 (38,9 %) 11 (61,1 %)
Группа сравнения (сезонный грипп) 27 45,6 ± 5,5 12 (44,5 %) 15 (55,5 %)

II клиническая группа 87 53 (60,9 %) 34 (39,1 %)
Нетяжелая пневмония как осложнение гриппа А 
H1N1pdm09 67 19,98 ± 1,6 43 (64,2 %) 24 (35,8 %)

Тяжелая пневмония как осложнение гриппа А 
H1N1pdm09 20 21,35 ± 4,8 10 (50 %) 10 (50 %)

Группа сравнения (внебольничная пневмония), 
из них: 
– пневмония нетяжелая
– пневмония тяжелая

50 

35
15

21,6 ± 3,1
19,73 ± 3,6

21(60 %)
9 (60 %)

14 (40 %)
6 (40 %)

В качестве контрольной группы для оценки рас-
пределения генотипов исследуемых полиморфизмов 
в популяции обследовано 200 здоровых детей, сопо-
ставимых по полу и возрасту с основной группой. 

Материалом для молекулярно-генетического 
анализа служили образцы ДНК, выделенные из пе-
риферической венозной крови. Для исследования 
выбрана точка мутации эндотелина-1 (EDN1) в пози-
ции 198 (Lys > Asn) и эндотелиальной синтазы окиси 
азота (NOS3) в позиции 786 (C > T). Амплификацию 
проводили в термоцикле (модель Ре «Бис» – М111 
(ООО «Бис-Н», Новосибирск). В работе использова-
лись стандартные наборы праймеров НПФ «Литех»-

«SNP» (Москва). Визуализация продуктов амплифи-
кации выполнена с помощью электрофореза в 3 % 
агарозном геле с добавлением бромистого этидия, 
проходящем в ультрафиолетовом свете. 

Полученные данные подвергали статистической 
обработке с помощью программы «BIOSTAT». При 
сравнении частот и групп по качественному бинар-
ному признаку пользовались критерием χ2. Различия 
считались статистически значимыми при p < 0,05. 
Для определения частот аллельных вариантов генов 
применялся закон Харди – Вайнберга. С целью оцен-
ки ассоциаций аллелей с генотипом рассчитывали от-
носительный риск (ОР) и отношение шансов (ОШ).
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Результаты исследования
и их обсуждение 

Распределение распространенности 
генотипов полиморфного локуса С786Т 
гена NOS3 и Lys198Asn гена EDN1 в груп-
пе больных с различным течением гриппа 

и контрольной группе соответствовало ожи-
даемому равновесию Харди – Вайнберга. 

По данным распределения распростра-
ненности генотипов гена NOS3 С786Т 
у больных с различным течением гриппа 
получены достоверные различия с группой 
здоровых лиц (табл. 2). 

Таблица 2
Распределение генотипов и частоты аллельных вариантов NOS3 (C786T)

 среди больных с гриппом 

Группа Генотип, % Аллель, р
C/C C/T T/T С Т 

Контроль, n = 200 106 (53 %) 92 (46 %) 2 (1 %) 0,76 0,24
Сезонный грипп, n = 27 10 (37 %) 16 (59 %) 1 (4 %) 0,67 0,33
Грипп А H1N1pdm09 легкой степени, 
n = 40 15 (37,5 %) 24 (60 %) 1 (2,5 %) 0,67 0,33

Грипп А H1N1pdm09 средней 
степени, n = 56 20 (36 %) 35 (62 %) 1 (2 %) 0,67 0,33

Грипп А H1N1pdm09 тяжелой 
степени, n = 18 11 (61 %)*/** 4 (22 %)*/** 3 (17 %)*/** 0,72 0,28

Нетяжелая пневмония как 
осложнение гриппа А H1N1pdm09, 
n = 67

32 (48 %)* 31 (46 %) 4 (6 %)* 0,7 0,3

Тяжелая пневмония как осложнение 
гриппа А H1N1pdm09, n = 20 10 (50 %)*/** 6 (30 %)*/** 4 (20 %)*/** 0,6*/** 0,4*/**

Нетяжелая пневмония группы 
сравнения, n = 35 21 (60 %) 14 (40 %) – 0,8 0,2

Тяжелая пневмония группы 
сравнения, n = 15 9 (60 %) 5 (33,3 %) 1 (6,7 %) 0,77 0,23

П р и м е ч а н и я : * – статистическая значимость различий с контролем; ** – статистическая 
значимость различий с группой клинического сравнения. 

При этом отмечено, что данные различия 
затрагивают группу пациентов с тяжелым 
течением гриппа А H1N1pdm09 и в слу-
чае развития пневмонии, ассоциированной 
с этим вирусом. Так, частота генотипа С/С, 
С/Т и Т/Т у больных с гриппом A H3N2, 
а также у детей с легким и среднетяжелым 
течением пандемического гриппа не отли-
чалась от группы контроля (соответственно 
р = 0,184, р = 0,17, р = 0,071). Кроме того, 
у детей с легким и среднетяжелым прояв-
лением инфекции гриппа А H1N1pdm09 
частота выявляемой распространенно-
сти различных генотипов полиморфного 
варианта гена NOS3 была сопоставима 
с таковой у пациентов при сезонном грип-
пе (р = 0,96, р = 0,853). Тяжелое течение 
гриппа А H1N1pdm09 сопровождалось до-
стоверно частым обнаружением генотипа 
С/С и генотипа Т/Т полиморфного локуса 
С786Т гена NOS3 не только в сравнении 
с группой здоровых лиц, но и больных с се-
зонным гриппом (р = 0,0001), а также паци-
ентов с легким и среднетяжелым течением 

пандемического гриппа (р = 0,003). Частота 
генотипов С/С и Т/Т отличалась от груп-
пы контроля только у больных с пневмо-
нией в сезон циркуляции вируса гриппа А 
H1N1pdm09 как при тяжелом, так и нетяже-
лом ее течении (р = 0,05, р = 0,0001 соответ-
ственно). Частота генотипа С/Т отличалась 
от здоровых лиц только при тяжелом тече-
нии пневмонии при гриппе А H1N1pdm09 
(р = 0,0001). Тяжелая пневмония у детей 
в период циркуляции гриппа характери-
зовалась достоверно частым обнаруже-
нием генотипа Т/Т в сравнении не только 
с группой контроля, но и группой сравне-
ния (р = 0,0001). В то же время статисти-
чески значимые различия распределения 
генотипов NOS3 (C786T) при различном 
течении пневмонии при гриппе нами не вы-
явлены. Частота генотипа С/Т отличалась 
от здоровых лиц только при тяжелом тече-
нии пневмонии при гриппе А H1N1pdm09 
(р = 0,0001). Тяжелая пневмония у детей 
в период циркуляции гриппа характеризо-
валась достоверно частым обнаружением 
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генотипа Т/Т в сравнении не только с груп-
пой контроля, но и группой сравнения 
(р = 0,0001). В то же время статистически 
значимые различия распределения геноти-
пов NOS3 (C786T) при различном течении 
пневмонии при гриппе нами не выявлены. 

При сравнении частоты аллельных ва-
риантов гена NOS3 С786Т в группе об-
следуемых как с пандемическим гриппом, 
так и сезонным статистически значимая 
разница от группы контроля не выявлена, 
а в случае развития пневмонии данные от-
личия касались только тяжелого течения 
пневмонии при гриппе (р = 0,003) (табл. 2). 
Расчет относительного риска выявил по-

ложительную ассоциацию аллеля Т гена 
NOS3 полиморфизма C786T с тяжелым те-
чением пневмонии при гриппе (ОР = 1,5, 
ДИ [–1,0; 3,21]). Генотип Т/Т полиморфиз-
ма гена NOS3 (С786Т) ассоциирован с раз-
витием тяжелого гриппа (ОР 1,16 при дове-
рительном интервале – ДИ от –1,11 до 1,9), 
а генотип С/Т при легком и среднетяжелом 
его течении проявляет себя как протектив-
ный фактор (соответственно, ОР 0,97, ДИ 
[–1,41; 1,27]; ОР 0,99, ДИ [–1,27; 1,23]). 

Распределение генотипов EDN1 
Lys198Asn и частоты его аллельных вариан-
тов у здоровых лиц и у пациентов с различ-
ным течением гриппа представлено в табл. 3. 

Таблица 3
Распределение генотипов и частоты аллельных вариантов EDN1 (Lys198Asn) 

среди больных с гриппом 

Группа Генотип, % Аллель, р
Lys/Lys Lys/Asn Asn/Asn Lys Asn

Контроль, n = 200 156 (78 %) 42 (21 %) 2 (1 %) 0,89 0,11
Сезонный грипп, n = 27 21 (78 %) 6 (22 %) – 0,89 0,11
Грипп А H1N1pdm09 легкой 
степени, n = 40 26 (65 %) 14 (35 %) – 0,83 0,17

Грипп А H1N1pdm09 средней 
степени, n = 56 38 (68 %) 18 (32 %) – 0,84 0,16

Грипп А H1N1pdm09 тяжелой 
степени, n = 18 6 (33 %)*/** 10 (56 %)*/** 2 (11 %)*/** 0,61*/** 0,39*/**

Нетяжелая пневмония как 
осложнение гриппа А H1N1pdm09, 
n = 67

29 (43 %)* 37 (55 %)* 1 (2 %)* 0,7* 0,3*

Тяжелая пневмония как осложнение 
гриппа А H1N1pdm09, n = 20 7 (35 %)*/** 10 (50 %)*/** 3 (15 %)*/** 0,6*/** 0,4*/**

Нетяжелая пневмония группы 
сравнения, n = 35 22 (62,9 %) 13 (37,1 %) – 0,81 0,19

Тяжелая пневмония группы 
сравнения, n = 15 10 (66,6 %) 4 (26,7 %) 1 (6,7 %) 0,8 0,2

П р и м е ч а н и я : * – статистическая значимость различий с контролем, ** – статистическая 
значимость различий с группой клинического сравнения.

Распространенность генотипов Lys/Lys 
и Lys/Asn оказалась одинаково частой 
у здоровых детей и у больных с сезонным 
гриппом (р = 0,866), а также у пациентов 
с легким (р = 0,139) и среднетяжелым те-
чением гриппа А H1N1pdm09 (р = 0,176). 
В то же время генотип Lys/Asn EDN1 
в 1,4 раза чаще регистрировался у пациен-
тов с тяжелым течением пандемического 
гриппа по сравнению со здоровыми лицами 
(р = 0,0001) и в 2,2 раза чаще, чем у пациен-
тов с сезонным гриппом (р = 0,007). Кроме 
того, у детей при тяжелом течении гриппа 
А H1N1pdm09 распространенность гено-
типа Asn/Asn полиморфного локуса EDN1 
Lys198Asn оказалась повышенной относи-

тельно группы контроля (р = 0,0001). Сре-
ди пациентов других исследуемых групп 
данный генотип нами не обнаруживался. 
Распределение генотипов Lys/Lys, Lys/Asn 
и Asn/Asn оказалось одинаково частым 
у здоровых детей и у больных с нетяжелым 
и тяжелым течением внебольничной пнев-
монии, этиологически не связанной с ви-
русом гриппа (соответственно р = 0,102, 
р = 0,161). Кроме того, частота выявления 
этих генотипов не отличалась и у пациен-
тов с различной тяжестью течения внеболь-
ничной пневмонии вне эпидемического 
сезона по гриппу (р = 0,26). В то же время 
у детей при тяжелой пневмонии, обуслов-
ленной пандемическим вирусом гриппа, 
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частота регистрации исследуемых гено-
типов отличалась не только от группы 
здоровых лиц, но и от пациентов группы 
сравнения (р = 0,022) и детей с нетяжелым 
течением пневмонии в сезон циркуляции 
гриппа А H1N1pdm09 (р = 0,04). У паци-
ентов при тяжелом течении пневмонии при 
гриппе относительно детей группы сравне-
ния с тяжелым течением пневмонии гено-
тип Asn/Asn обнаруживался чаще в 2,2 раза, 
а генотип Lys/Asn – чаще в 1,9 раза. 

Сравнивая частоту аллельных вариан-
тов гена EDN1 Lys198Asn, выявили, что при 
тяжелом течении пандемического гриппа 
аллель Asn встречается с частотой 0,61, что 
достоверно реже, чем у здоровых индиви-
дуумов и пациентов с легким и среднетяже-
лым течением гриппа А H1N1pdm09, а так-
же у детей при сезонном гриппе (табл. 3). 
Обнаружение аномальной Asn-аллели 
чаще наблюдалось у детей с тяжелым те-
чением гриппозной инфекции в сравнении 
как с группой контроля, так и пациентами 
остальных исследуемых групп (р = 0,0001). 
А расчет относительного риска выявил по-
ложительную ассоциацию данного аллеля 
с тяжелым течением пандемического грип-
па (ОР = 3,38, ДИ [1,97; 4,65]). В случае 
развития пневмонии при пандемическом 
гриппе отмечалось более редкое обнаруже-
ние аллели Lys (р = 0,0001). Соответствен-
но, мутантная аллель Asn у детей при грип-
пе, осложненном пневмонией, выявлялась 
чаще в сопоставлении со здоровыми инди-
видуумами и пациентами группы сравне-
ния (соответственно р = 0,0001, р = 0,002). 
Достоверных отличий распространенности 
аллели Asn у детей с различной тяжестью 
течения пневмонии при гриппе нами не 
выявлено (р = 0,182). Расчет относитель-
ного риска выявил положительную ассо-
циацию данного аллеля с тяжелым течени-
ем пневмонии при гриппе А H1N1pdm09 
(ОР = 1,37, ДИ [-0,39; 2,12]). Тогда как ал-
лель Lys при тяжелом течении пневмонии 
у детей с гриппом оказывала протективное 
действие (ОР = 0,72, ДИ [–2,12; 0,39]). 

Таким образом, определение полимор-
физма генов молекул, характеризующих 
дисфункцию эндотелия, дает возможность 
осуществлять индивидуальный прогноз тя-
жести и характера течения пандемического 
гриппа и позволяет тем самым расширить 
перечень хорошо известных предикторов 
тяжести его течения в детском возрасте 
и повысить вероятность прогноза. 
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УДК 612.014.4:612.017.2
ОСОБЕННОСТИ АДАПТАЦИИ ОРГАНИЗМА ЮНОШЕЙ В УСЛОВИЯХ 

ГОРОДСКОГО АНТРОПОТЕХНОГЕННОГО ЗАГРЯЗНЕНИЯ 
ОКРУЖАЮЩЕЙ СРЕДЫ

Москаленко О.Л., Пуликов А.С. 
ФГБНУ «Научно-исследовательский институт медицинских проблем Севера», 

Красноярск, e-mail: gre-ll@mail.ru; Pulik_off@mail.ru

Оценка функциональных и антропометрических показателей 419 юношей в условиях антропотехно-
генного загрязнения г. Красноярска и г. Железногорска показала, что процесс адаптации юношей к антро-
потехногенным воздействиям характеризуется выраженной динамичностью и во многом детерминирован 
экологическими условиями. Он имеет длительный период действия и характеризуется общими и специ-
фическими закономерностями. У красноярцев удовлетворительная адаптация организма определяется 
в 67,80 %, напряжение механизмов адаптации 32,20 %, неудовлетворительная адаптация и срыв адаптации 
не выявлены. У железногорцев определяется неудовлетворительная адаптация в 3,64 %, напряжение меха-
низмов адаптации в 88,18 %, удовлетворительная адаптация в 8,18 %. Уровень резерва сердечно-сосудистой 
системы у юношей-красноярцев всех типов телосложения относится к среднему, а у железногорцев самый 
низкий у гинекоморфного, андроморфного и пикнического типов телосложения. 

Ключевые слова: адаптация, юноши, конституция, половой диморфизм, техногенное загрязнение 

FEATURES ADAPTATION OF ORGANISMS YOUTHS 
IN THE URBAN ANTROPOTEHNOGENNOGO POLLUTION

Moskalenko O.L., Pulikov A.S.
Federal State Budgetary Scientifi c Institution «Scientifi c Research Institute of medical problems of the 

North», Krasnoyarsk, e-mail: gre-ll@mail.ru; Pulik_off@mail.ru 

Assessment of functional and anthropometric indices 419 youths under antropotehnogennogo contamination 
and Krasnoyarsk Zheleznogorsk showed that the process of adaptation to the boys antropotehnogennym effects 
characterized by severe dynamic and largely deterministic environmental conditions. It has a longer duration of 
action, and is characterized by general and specifi c laws. In Krasnoyarsk satisfactory adaptation of the organism is 
determined to 67,80 %, the stress adaptation mechanisms of 32,20 %, poor adaptation and failure of adaptation is not 
revealed. Do zheleznogortsev determined unsatisfactory adaptation to 3,64 %, the stress adaptation mechanisms in 
88,18 %, a satisfactory adaptation to 8.18 %. Reserve level of the cardiovascular system in young men Krasnoyarsk 
all body types refers to the average, while the lowest in zheleznogortsev ginekomorfnogo, andromorfnogo and 
endomorph body types.

Keywords: adaptation, the young man, the constitution, sexual dimorphism, industrial pollution

Среди приоритетных факторов окру-
жающей среды, влияющих на здоровье че-
ловека, выделяют климатогеографические, 
социально-экономические факторы и тех-
ногенное загрязнение окружающей среды. 
Социальный стресс, психологическое на-
пряжение, обусловленные ускорением тем-
па жизни и социальных перемен, приводят 
к напряжению и срыву адаптационных ме-
ханизмов и процессов [4, 9, 8].

Изучение последствий техногенного 
накопления тяжелых металлов и антропо-
генного загрязнения природной среды в на-
стоящее время приобрело исключительное 
значение для здоровья и безопасности на-
селения [12].

При этом антропогенные факторы 
зачастую оказывают негативные воз-
действия на человека, приводят к сни-
жению адаптационных возможностей 
организма и являются прогностически не-
благоприятным признаком и одной из ве-

дущих причин возникновения и развития 
заболеваний [13].

Имеются данные, что наличие загряз-
нения воздуха урбоэкосистем повышает 
вероятность формирования астенического 
типа телосложения, снижает скорость роста 
и развития организма, ухудшает функцио-
нальное состояние кардио-респираторной 
системы [11, 5, 1, 10]. Одновременно пока-
зано, что среди городского населения отме-
чается рост числа лиц с избыточным весом 
[2]. Наряду с перееданием и низкой физиче-
ской активностью одной из причин являет-
ся необходимость создания энергетических 
запасов, чтобы противостоять резкому дис-
балансу средовых воздействий [3]. 

Снижение адаптационных возможно-
стей выявляется задолго до того, как обна-
руживаются первые признаки болезни. Этот 
переход происходит постепенно. В таком 
случае хорошим примером может быть изу-
чение длительного воздействия на организм 
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городского техногенного загрязнения. При 
этом уровень физического развития, функ-
циональной и физической подготовленно-
сти организма к выполнению физических 
нагрузок, способность к мобилизации адап-
тационных резервов организма, обеспечи-
вающих его приспособление к воздействию 
различных факторов среды обитания [7] 
являются основными показателями, опре-
деляющими степень адаптации организма 
к условиям окружающей среды и, следова-
тельно, физическое здоровье человека.

Цель исследования – оценка типов те-
лосложения и адаптационных возможно-
стей юношей в условиях городского техно-
генного загрязнения. 

Материал и методы исследования
Проведено обследование 419 практически здоро-

вых студентов юношеского возраста, которые соглас-
но схеме возрастной периодизации онтогенеза чело-
века относятся к юношескому возрасту (17–21 год). 

Обследованные были разделены на 2 группы: 
295 юношей, родившихся и выросших в г. Краснояр-
ске, и 124 юноши, родившихся и выросших в г. Же-
лезногорске, относящемуся к санитарно-защитной 
зоне наблюдения ГХК. По перечню 100 самых за-
грязненных городов РФ с численностью населения 
100 тыс. и более человек г. Красноярск занял третье 
место по комплексному индексу загрязнения атмос-
феры (ИЗА-5 – 23,8).

Экологическая обстановка г. Железногорска по 
данным городской СЭС за последние 20 лет вполне 
благополучная. Из техногенных загрязняющих фак-
торов были только радиоактивные загрязнения суще-
ствовавших атомных реакторов, последний из кото-
рых был остановлен в мае 2009 г. 

Антропометрические и функциональные измере-
ния проводились согласно методическим указаниям 
для аналогичных исследований [6, 14].

Оценку индивидуального здоровья обследуемых 
определяли методом расчета адаптационного по-
тенциала (АП) и резерва системы кровообращения 
(Р.М. Баевский, 1987; Г.Л. Апанасенко, 2000).

Полученные результаты исследований вносились 
в индивидуальные протоколы и в электронную базу 
данных, согласно которой получали абсолютные ве-
личины и расчетные коэффициенты и индексы. Пара-
метрическую и непараметрическую статистическую 
обработку результатов проводили с помощью пакета 
прикладных программ Statistika v.6.0.

Результаты исследований
и их обсуждение

Анализ антропометрических пара-
метров и индексов юношей показал, что 
длина тела у юношей г. Красноярска ва-
рьирует от 163,0 до 200,0 см, при средней 
длине тела 180,24 ± 0,54 см. По индексу 
Рис-Айзенка, характеризующему пропор-
циональность и конституцию телосложе-
ния, юноши относятся к астеническому 
типу телосложения (109,83 ± 1,0). 

Показатель среднего значения мас-
сы тела у юношей г. Красноярска 

70,35 ± 1,43 кг при максимальном значе-
нии – 115,0 кг и минимальном – 48,2 кг. 
Индекс Кетле2 (ИМТ) в пределах нормы, 
что свидетельствует об энергетической ста-
бильности юношей и достаточной плотно-
сти тела, определяемой индексом Рорера, 
(12,0 ± 0,50 кг/м3).

Более детальная характеристика физи-
ческой конституции юношей г. Красноярска 
представлена в табл 1.

Оценка степени адаптации организма 
по выявленному адаптационному потенци-
алу (АП) показала, что удовлетворительная 
адаптация организма определяется у юно-
шей г. Красноярска в 67,80 %, напряжение 
механизмов адаптации 32,20 %, неудовлет-
ворительная адаптация и срыв адаптации не 
выявлены. Согласно распределению юно-
шей по степени адаптации среди юношей 
с разным половым диморфизмом выявлено, 
что у лиц с умеренными (гинекоморфными) 
и легкими (мезоморфными) признаками 
строения противоположного пола удовлет-
ворительная адаптация наблюдалась у 63,42 
и 63,16 % соответственно, а у андроморфов 
в 40,0 %. Напряжение механизмов адапта-
ции было наиболее частым у андроморфов 
(60,0 %) по сравнению с юношами с гинеко-
морфным и мезоморфным типами телосло-
жения 36,58 и 36,84 %. Среди соматотипов 
удовлетворительная адаптация отмечалась 
среди астеников и нормостеников в равной 
степени (около 63 %), и отсутствовала среди 
пикников. Напряжение механизмов адап-
тации отмечалось в равном числе (37 %) 
у астеников и нормостеников и почти 100 % 
среди пикников.

Индекс Робинсона (ИР) в общей когор-
те юношей равен 96,5 ед., свидетельствуя 
о среднем уровне резерва сердечно-сосу-
дистой системы. Относительно уровня по-
лового диморфизма ИР почти не отличался: 
гинекоморфный – 96,48 ед., мезоморфный – 
96,05 ед., андроморфный – 96,46 ед. В то 
же время имелись различия по физической 
конституции, где ИР у пикников находился 
ближе к нижней границе нормы (106,5 ед.), 
постепенно снижаясь и от нормостеников 
(101,0 ед.) к астеникам (93 ед.), что позво-
лило в условиях г. Красноярска выявить 
закономерность в улучшении функциональ-
ных резервов сердечно-сосудистой системы 
от пикников к астеникам. 

У юношей г. Железногорска валовое ан-
тропометрическое исследование показало, 
что длина тела составляет 177,57 ± 0,55 см, 
масса тела – 73,69 ± 1,38 кг.

Индекс массы тела (Кетле2) свидетель-
ствует об энергетической стабильности 
(23,36 ± 0,72 кг/м2) при достаточной плотно-
сти тела (индекс Рорера – 13,08 ± 0,59 кг/м3). 
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Индекс L. Rees – H.J. Eisenk (1945) на-
ходился в пределах средних величин 
(100,73 ± 0,85), что позволяет отнести об-
следуемых к нормостеническому типу 
телосложения, а по индексу полового ди-

морфизма – J. Tanner, 1968 – (90,06 ± 0,81) – 
к мезоморфному типу.

Расширенная характеристика физиче-
ской конституции юношей г. Железногорска 
представлена в табл. 2. 

Таблица 1
Характеристика показателей разных соматотипов юношей г. Красноярска 

№ 
п/п Показатели

Астени-
ический 
(N = 178)

M ± m

Нормосте-
нический 
(N = 96) 
M ± m

Пикниче-
ский (N = 21)

M ± m
Достоверность сред-
них сравниваемых 

величин60,34 % 32,54 % 7,12 %
1 2 3

1 Длина тела, см 180,14 ± 0,57 179,90 ± 0,52 182,71 ± 0,44 р1,3 < 0,05; р2,3 < 0,05
2 Масса тела, кг 67,96 ± 1,20 71,37 ± 1,44 86,00 ± 1,63 р1,3 < 0,05; р2,3 < 0,05
3 Кетле2 (ИМТ), кг/м2 20,93 ± 0,59 21,76 ± 0,57 26,01 ± 0,79 р1,3 < 0,05; р2,3 < 0,05

Избыточная масса тела 5,62 % 14,58 % 33,34 %
Ожирение – – 14,28 %
Хроническая энергетиче-
ская недостаточность 8,43 % 2,08 % –

Норма 85,95 % 83,34 % 52,38 %
4 Индекс Рорера, кг/м3 11,64 ± 0,48 12,11 ± 0,39 14,12 ± 0,64 р1,3 < 0,05; р2,3 < 0,05
5 ИПД по Таннеру 76,63 ± 1,35 78,68 ± 1,00 87,22 ± 0,96 р1,3 < 0,05; р2,3 < 0,05

Гинекоморфный 68,54 % 65,62 % 28,58 %
Мезоморфный 28,09 % 30,21 % 47,62 %
Андроморфный 3,37 % 4,17 % 23,80 %

П р и м е ч а н и е . М ± m1,2,3 – уровень статистической значимости (при p < 0,05).

Таблица 2
Характеристика показателей разных соматотипов юношей г. Железногорска 

№ 
п/п Показатели

Астенический 
(N = 36)

Нормостениче-
ский (N = 49)

Пикнический 
(N = 39) Достоверность

средних 
сравниваемых 

величин

29,03 % 39,52 % 31,45 % 
M ± m M ± m M ± m

1 2 3
1 Длина тела, см

178,64 ± 0,49 179,34 ± 0,48 174,90 ± 0,61
р1,2 < 0,05; р1,3 < 0,05;

р2,3 < 0,05
2 Масса тела, кг

68,45 ± 0,98 72,43 ± 1,26 80,27 ± 1,51
р1,2 < 0,05; р1,3 < 0,05;

р2,3 < 0,05
3 Кетле2 (ИМТ), кг/м2 21,43 ± 0,46 22,43 ± 0,52 26,22 ± 0,79 р1,3 < 0,05; р2,3 < 0,05

Избыточная масса тела 8,33 % 20,41 % 35,90 %
Ожирение – – 15,38 %
Хроническая энергети-
ческая недостаточность 8,33 % 4,08 % –

Норма 83,34 % 75,51 % 48,72 %
4 Ииндекс Рорера, кг/м3 12,02 ± 0,38 12,51 ± 0,37 15,04 ± 0,65 р1,3 < 0,05; р2,3 < 0,05
5 ИПД по Таннеру 90,25 ± 0,68 89,43 ± 0,90 90,71 ± 0,78

Гинекоморфный 8,33 % 22,45 % 17,95 %
Мезоморфный 55,56 % 42,85 % 43,60 %
Андроморфный 36,11 % 34,70 % 38,46 %

П р и м е ч а н и е . М ± m1,2,3 – уровень статистической значимости (при p < 0,05).
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В ходе исследования адаптационного 
потенциала выявлено, что у 88,18 % юно-
шей г. Железногорска регистрировалось на-
пряжение механизмов адаптации, у 3,64 % 
выявлена неудовлетворительная адаптация 
и только лишь у 8,18 % от общего количе-
ства обследуемых юношей – удовлетвори-
тельная адаптация. Распределение степени 
адаптации по половому диморфизму пока-
зало, что среди всех трех групп удовлетво-
рительная адаптация встречалась у 9–13 % 
юношей, но чаще всего у мезоморфно-
го типа (13,11 %). Напряжение механиз-
мов адаптации регистрировалось у 82–
88 % и менее всего у мезоморфного типа 
(81,97 %). Неудовлетворительная адаптация 
отмечалась во всех группах (2,5–5 %), но 
чаще всего у мезоморфного типа (4,92 %). 
Ранжирование степени адаптации среди 
соматотипов выявило арифметическую за-
висимость снижения числа юношей с удов-
летворительной адаптацией в 2 раза от асте-
нического (19,45 %) к нормостеническому 
(10,2 %) и пикническому (5,1 %) типам 
телосложения. Напряжение механизмов 
адаптации выявлялось реже у астеников 
(80,55 %), по сравнению с нормостениками 
(89,80 %) и пикниками (87,18 %), а неудов-
летворительная адаптация отмечалась толь-
ко у 7,70 % от числа пикников.

Резерв сердечно-сосудистой системы, 
определяемый индексом Робинсона (ИР), 
в общей когорте юношей г. Железногор-
ска равен 109,67 ед. и находится на грани-
це между показателями низкого и средне-
го уровней резерва сердечно-сосудистой 
системы. По половому диморфизму ИР 
у юношей гинекоморфного (112,43 ед.) 
и андроморфного (111, 12 ед.) соматотипов 
свидетельствует о низком уровне резервов 
сердечно-сосудистой системы, а у мезо-
морфного соматотипа (107,70 ед.) о среднем 
уровне. Согласно физической конституции 
резерв сердечно-сосудистой системы опре-
делялся как самый низкий у пикников (ИР–
118,92 ед.) и, так же, как у красноярцев, 
снижался от пикников к нормостеникам 
(108,02 ед.) и астеникам (101,88 ед.), сви-
детельствуя у последних о среднем уровне 
резервов сердечно-сосудистой системы.

Заключение
В целом процесс адаптации юношей 

к антропотехногенным воздействиям ха-
рактеризуется выраженной динамичностью 
и во многом детерминирован экологически-
ми условиями. Он имеет длительный период 
действия и характеризуется общими и спец-
ифическими закономерностями. К общим 
относится снижение астенизации и выра-
женности признаков полового диморфизма, 

показателей удовлетворительной адаптации 
от астенического к пикническому и андро-
морфному типам телосложения. 

Специфическими особенностями явля-
ется то, что юноши-студенты г. Краснояр-
ска относятся в основном к астеническому 
и нормостеническому типам телосложения 
(92,88 %). Для астеников характерным яв-
ляется высокий рост и низкая масса тела, 
наличие юношей с хронической энерге-
тической недостаточностью. Удовлетво-
рительная адаптация организма опреде-
ляется в 67,80 %, напряжение механизмов 
адаптации 32,20 %, неудовлетворительная 
адаптация и срыв адаптации не выявлены. 
Удовлетворительная адаптация отмечалась 
в равном числе случаев среди астеников 
и нормостеников, гинекоморфов и мезо-
морфов (63 %). Уровень резерва сердечно-
сосудистой системы у юношей всех типов 
телосложения относится к среднему. 

Юноши г. Железногорска в 39,52 % от-
носятся к нормостеникам и почти в равной 
степени случаев к пикникам 31,45 % и асте-
никам 29,03 %. Их масса тела возрастает, 
а рост убывает от астеников к нормостени-
кам и пикникам. Среди всех соматотипов 
встречается избыточная масса тела, а ХЭН 
преобладала среди астеников. Неудовлетво-
рительная адаптация (3,64 %) и напряжение 
механизмов адаптации (88,18 %) имеются 
почти в 92 %, а удовлетворительная адапта-
ция лишь в 8,18 %. Резерв сердечно-сосуди-
стой системы был самым низким у гинеко-
морфного, андроморфного и пикнического 
типов телосложения. 
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УДК 618.39-089.888.14-053:314.1(1-21) (470.57)
УРОВЕНЬ И ДИНАМИКА АБОРТОВ В ГОРОДАХ

РЕСПУБЛИКИ БАШКОРТОСТАН
Мустафина Г.Т., Шарафутдинова Н.Х.

ГБОУ ВПО «Башкирский государственный медицинский университет» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации, Уфа, e-mail: pavlovamu@mail.ru

Провести анализ уровня и динамики абортов среди городских женщин за 2002–2012 гг. Динамика абор-
тов по годам наблюдения с 2002 по 2012 год определена по среднему уровню для 20 городов, в том числе 
в отдельных возрастных группах за 2002, 2007 и 2012 гг. В 2002 г. высокий уровень прерывания беремен-
ности отмечался в возрастной группе 20–24 года (90,15 ± 4,98 на 1000 женщин соответствующего возраста), 
в возрастной группе 25–29 лет (86,05 ± 4,47), в возрастной группе 30–34 года (75,76 ± 7,19). В 2007 г. во всех 
возрастных группах число абортов в расчете на 1000 женщин значительно снизилось. В 2012 г. произошел 
сдвиг показателя абортов на более поздние возрастные группы женщин фертильного возраста: в возрастной 
группе 20–24 года произошло лишь 11,79 ± 1,37 прерываний беременности на 1000 женщин данного возрас-
та, в возрастной группе 25–29 лет – 24,45 ± 2,26. Однако по сравнению с 2002 г. произошло их увеличение 
в возрастных группах от 30 до 49 лет. Для выявления однотипных городов по уровню абортов в отдельных 
возрастных группах женщин проведена кластеризация городов, в результате чего за каждый период наблю-
дения выделены 2 группы. 

Ключевые слова: города, женщины, аборт, возраст, уровень, динамика показателей

RATES AND DYNAMICS OF ABORTIONS IN BASHKORTOSTAN TOWNS
Mustafi na G.T., Sharafutdinova N.K.

Chair of Public Health and Health Care Management with PGE Course 
The Bashkir State Medical University, Ufa, e-mail: pavlovamu@mail.ru 

The purpose of the study was to analyze a rate and dynamics of abortions among female city dwellers between 
2002 and 2012. Abortion dynamics in 20 towns was determined by the average level including certain age groups in 
2002, 2007, and 2012. In 2002, a high level of abortions was seen in the age group of 20–24 years (90,15 ± 4,98 per 
1000 females of the same age), in the age group of 25–29 years – 86,05 ± 4,47, in the age group of 30-34 years – 
75,76 ± 7,19. In 2007, the number of abortions per 1000 females reduced signifi cantly in all age groups. In 2012, 
there was a shift of abortion levels toward more advanced age groups of fertile women. In the 20–24 age group, 
there were only 11,79 ± 1,37 abortions per 1000 females of the same age, in the 25–29 age group – 24,45 ± 2,26. 
However, as compared to 2002 fi ndings, there was an increase in abortion levels in the age group of 30–49 years. To 
identify towns with a similar abortion rate in certain female age groups we conducted the clustering of towns that 
resulted in the selection of 2 groups for each observation period.

Keywords: towns, women, abortion, age, rate, dynamics of indicators

Прерывание беременности было и оста-
ется одним из способов планирования се-
мьи [4, 6]. В последние годы произошло 
резкое снижение числа прерываний бере-
менности [5]. Указом Президента Россий-
ской Федерации от 18.08.1994 г. программа 
«Дети России», следовательно, и ее целе-
вая программа «Планирование семьи» ут-
верждена в качестве президентской. Для 
реализации программы были разработаны 
мероприятия, которые сгруппированы в че-
тыре основных раздела: организация служ-
бы планирования семьи (СПС); подготовка 
и повышение квалификации кадров; обе-
спечение информированности в области 
планирования семьи и сексуальной куль-
туры населения; производство и закупка 
средств контрацепции. В последние годы 
выполняются мероприятия по снижению 
прерываний беременности, особенно среди 
девушек-подростков [2]. В последние годы 

в этом направлении с большой эффектив-
ностью работают «Клиники, дружествен-
ные к молодежи», различные акции, про-
водимые женскими консультациями среди 
учащейся молодежи [1, 2]. Известно, что 
с увеличением возраста растет вероятность 
наличия в анамнезе женщин искусствен-
ного аборта. По данным В.Н. Локшина [3], 
если в возрасте до 20 лет только 15 % жен-
щин имели искусственный аборт, то к 25 го-
дам – уже 30 %, к 30 годам – 80 % женщин. 
К концу репродуктивного периода на каж-
дую женщину приходится в среднем по 3,6 
аборта. Преимущественно аборты произво-
дятся в наиболее активном репродуктивном 
возрасте от 20 до 34 лет в 69,6 %. Доля абор-
тов у первобеременных составляет 6,9 %, 
при этом 81,8 % этих абортов приходится на 
первый год брака. В связи с этим научное 
обоснование мероприятий по снижению 
абортов остается актуальной проблемой.
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Материалы и методы исследования
Для изучения частоты прерывания беременно-

сти среди городских женщин проведено определение 
уровня абортов на 1000 женщин детородного воз-
раста за 2002–2012 гг. В Республике Башкортостан 
20 городов. Городское население на начало 2014 г. 
в численности населения Республики Башкорто-
стан составило 61,8 %. Женское население занимает 
53,2 %, из них проживают в городах. В процессе ис-
следования определена динамика уровня абортов по 
усредненным данным для 20 городов. Возрастные 
показатели прерывания беременности также оценены 
по усредненным данным по 20 городам за три пери-
ода: 2002, 2007 и 2012 гг. Уровень абортов по горо-
дам значительно отличался, в связи с этим выделены 
города с минимальным и максимальным значением 

уровня абортов. Проведена кластеризация городов по 
уровню прерывания беременности в отдельных воз-
растных группах женщин фертильного возраста. Для 
автоматической классификации использовался метод 
Уорда [7]. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

В расчете на 1000 женщин детородного 
возраста число прерываний беременности 
среди городских женщин в 2002 г. составило 
46,46 ± 3,14, в 2003 г. – 54,13 ± 4,07. В после-
дующие годы показатель в динамике снижал-
ся и в 2012 г. составил 20,97 ± 2,45. Снижение 
произошло более чем в 2 раза (табл. 1). 

Таблица 1
Динамика уровня абортов среди городских женщин Республики Башкортостан 

за 2002–2012 гг., на 1000 женщин фертильного возраста

Годы Средний уровень Минимальный уровень Максимальный уровень
2002 46,46 ± 3,14 21,57 86,32
2003 54,13 ± 4,07 25,4 115,9
2004 48,07 ± 3,53 20,9 94,4
2005 39,25 ± 2,12 23,0 62,4
2006 35,77 ± 1,82 19,7 55,4
2007 31,17 ± 1,38 18,4 46,4
2008 28,41 ± 1,15 17,2 48,4
2009 25,06 ± 1,54 14,2 42,2
2010 20,60 ± 1,25 11,6 35,3
2011 19,49 ± 1,18 10,6 30,3
2012 19,27 ± 1,45 12,2 29,4

Снижение частоты прерывания беремен-
ности можно объяснить и увеличением рож-
даемости, применением женщинами совре-
менных контрацептивных препаратов, и что 
тоже имеет существенное значение – участи-
ем частных кабинетов и клиник в оказании 
таких услуг. Во многих случаях прерывания 
беременности в частных медицинских ор-
ганизациях не включаются в учетные и от-
четные документы. Немаловажен и тот факт, 
что медикаментозное прерывание беремен-
ности в ранних сроках также не всегда под-
вергается учету. Выявленные нами тенден-
ции совпадают с данными в целом по России 
и другим территориям. 

Анализ показал, что наблюдается боль-
шой разброс показателей по городам. Чаще 
прерывания беременности отмечались в горо-
дах Баймак (2002, 2003 и 2004 гг.), Белорецк 
(2005, 2006 и 2007 гг.), Благовещенск (2008, 
2009, 2010 и 2011 гг.), Кумертау (2012 г.).

Нами выявлены отличительные особен-
ности частоты абортов в возрастных груп-
пах женщин в разные периоды наблюдения. 
В 2002 г. высокий уровень прерывания бе-

ременности отмечался в возрастной группе 
20–24 года (90,15 ± 4,98 на 1000 женщин 
соответствующего возраста), в возраст-
ной группе 25–29 лет (86,05 ± 4,47), в воз-
растной группе 30–34 года (75,76 ± 7,19). 
В 2007 г. во всех возрастных группах 
число абортов в расчете на 1000 женщин 
значительно снизилось. Наибольшее сни-
жение произошло в возрастной группе 
15–19 лет. В то же время интенсивный по-
казатель абортов остался высоким в воз-
растных группах 20–24 года, 25–29 лет 
и 30–34 года. В 2012 г. произошел сдвиг 
показателя абортов на более поздние воз-
растные группы женщин фертильного воз-
раста. Так, в возрастной группе 20–24 года 
на 1000 женщин данного возраста при-
шлось лишь 11,79 ± 1,37 прерываний бере-
менности, в возрастной группе 25-29 лет – 
24,45 ± 2,26. Если в предыдущие периоды 
в возрастных группах 30–34 года, 35–39 лет, 
40–44 года и 45–49 лет число прерываний 
беременности уменьшалось, в 2012 г. на-
против, в этих возрастных группах показа-
тель возрос (табл. 2). 
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Таблица 2 
Уровень абортов среди городских женщин Республики Башкортостан 
в зависимости от возраста, на 1000 женщин фертильного возраста

Возрастные группы, лет Годы
2002 2007 2012

15–19 31,85 ± 3,84 13,82 ± 1,66 7,22 ± 1,09
20–24 90,15 ± 4,98 44,24 ± 3,03 11,79 ± 1,37
25–29 86,05 ± 4,47 48,88 ± 3,40 24,45 ± 2,26
30–34 75,76 ± 7,19 41,28 ± 3,02 37,51 ± 3,45
35–39 49,60 ± 4,24 29,20 ± 2,25 30,85 ± 2,91
40–44 22,93 ± 1,82 12,57 ± 1,27 23,53 ± 2,56
45–49 2,13 ± 0,36 1,41 ± 0,29 7,94 ± 1,29

Итого … 46,46 ± 3,14 31,17 ± 1,38 19,27 ± 1,45

Это явление можно интерпретировать 
таким образом: снижение прерываний бе-
ременности в наиболее репродуктивных 
возрастных группах произошло, видимо, 
за счет роста рождаемости, с одной сто-
роны, а с другой стороны, молодежь более 
активно использует современные контра-
цептивные препараты, чем женщины, на-
ходящиеся в более старших возрастных 
группах.

Автоматическая классификация мето-
дом Уорда позволила распределить горо-
да в однотипные группы по числу абор-
тов в семи возрастных группах. В 2002 г. 
в первую группу вошли 11 городов (Не-

фтекамск, Туймазы, Ишимбай, Белорецк, 
Кумертау, Сибай, Учалы, Бирск, Белебей, 
Благовещенск и Баймак), во вторую груп-
пу – 9 городов (Янаул, Уфа, Стерлитамак, 
Октябрьский, Мелеуз, Салават, Дюртюли, 
Давлеканово и Агидель) (рис. 1). 

В 2007 г. в первой группе по схожести 
уровня абортов в возрастных группах жен-
щин оказалось только 7 городов (Нефте-
камск, Белебей, Бирск, Давлеканово, Дюр-
тюли, Учалы и Янаул), а во второй группе 
13 городов (Агидель, Кумертау, Октябрь-
ский, Салават, Сибай, Стерлитамак, Уфа, 
Баймак, Белорецк, Благовещенск, Ишим-
бай, Мелеуз и Туймазы) (рис. 2).

Рис. 1. Типологические группы городов по показателю абортов в возрастных группах женщин 
фертильного возраста в 2002 г., на 1000 женщин
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Рис. 2. Типологические группы городов по показателю абортов в возрастных группах женщин 
фертильного возраста в 2007 г., на 1000 женщин

Ввиду сдвига частоты абортов на более 
старшие возрастные группы в 2012 г. в первый 
кластер вошли 4 города (Нефтекамск, Стерли-
тамак, Белебей, Дюртюли), во вторую группу – 

16 городов (Агидель, Кумертау, Октябрьский, 
Салават, Сибай, Уфа, Баймак, Белорецк, Бирск, 
Давлеканово, Благовещенск, Ишимбай, Меле-
уз, Туймазы, Учалы, Янаул) (рис. 3).

Рис. 3. Типологические группы городов по показателю абортов в возрастных группах женщин 
фертильного возраста в 2012 г., на 1000 женщин

Средний уровень частоты абортов в пер-
вом кластере в 2002 г. в возрастной группе 
15–19 лет составил 36,24 ± 6,59 на 1000 жен-
щин данного возраста, во втором кластере – 
26,48 ± 2,28. В 2007 г. в первом кластере по-

казатели были значительно ниже: 17,07 ± 1,95 
и 7,92 ± 1,45 и имели статистически значи-
мые различия. В 2012 г. в возрастной груп-
пе 15–19 лет уровень абортов в выделенных 
группах значительно не отличался (табл. 3).
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Таблица 3
Уровень абортов в типологических группах городов Республики Башкортостан 

за 2002–2012 гг., на 1000 женщин фертильного возраста

Возрастные 
группы, лет

2002 год 2007 год 2012 год
11 городов 9 городов 13 городов 7 городов 16 городов 4 города

15–19 36,24 ± 6,59 26,48 ± 2,28 17,07 ± 1,95 7,92 ± 1,45* 7,75 ± 1,33 5,21 ± 1,31
20–24 106,89 ± 3,39 69,7 ± 4,26* 52,54 ± 2,33 28,83 ± 1,42* 13,98 ± 0,44 8,08 ± 0,50*
25–29 100,95 ± 4,03 67,84 ± 2,37* 58,98 ± 1,72 30,13 ± 1,92* 26,76 ± 2,54 15,77 ± 1,08*
30–34 97,13 ± 8,22 49,65 ± 3,88* 49,17 ± 2,60 26,62 ± 1,63* 40,64 ± 3,99 25,80 ± 1,68*
35–39 62,54 ± 4,35 33,80 ± 3,08* 34,48 ± 2,04 19,39 ± 2,41* 33,61 ± 3,3 20,49 ± 2,32*
40–44 27,50 ± 2,35 17,34 ± 1,44* 13,80 ± 1,35 10,27 ± 2,53 25,29 ± 3,07 16,92 ± 1,61
45–49 2,72 ± 0,46 1,4 ± 0,50 1,56 ± 0,41 1,13 ± 0,39 8,08 ± 1,50 7,42 ± 2,80

П р и м е ч а н и е  * – разница статистически значима.

В возрастных группах 20–24 года, 25–
29 лет, 30–34 года, 35–39 лет и в 2002, 2007 
и 2012 гг. между кластерными группами от-
мечались статистически значимые различия 
в показателях абортов. 

Выявленные нами особенности и тен-
денции в показателях частоты абортов по 
городам Республики Башкортостан исполь-
зованы при оценке эффективности целевой 
программы «Мать и дитя на 2007–2011 гг.» 
и разработке комплекса мероприятий по 
снижению абортов.

Выводы
1. В динамике за 2002–2012 гг. про-

изошло снижение частоты абортов среди 
женщин, проживающих в 20 городах Ре-
спублики Башкортостан с 46,46 ± 3,14 до 
20,97 ± 2,45 на 1000 женщин фертильного 
возраста. Аборты снизились во всех возраст-
ных группах, но более значительно в воз-
растной группе 20–24 года – с 90,15 ± 4,98 
до 11,79 ± 1,37. В динамике несколько воз-
росло число прерываний беременности 
в возрастных группах 35–39  лет, 40–44 года 
и 45–49 лет.

2. Выявлены значительные различия 
в показателях между городами республи-
ки. Кластерный анализ позволил сгруппи-
ровать города по схожести уровня абортов 
в отдельных возрастных группах.
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В ДИАГНОСТИКЕ ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ
Непомнящих Д.Л., Никитюк Д.Б., Торнуев Ю.В., Лапий Г.А., Непомнящих Р.Д., 

Виноградова Е.В., Манвелидзе Р.А., Преображенская В.К., Савченко С.А.
ФГБУ «Научно-исследовательский институт региональной патологии и патоморфологии» 

СО РАМН, Новосибирск, e-mail: pathol@inbox.ru

Проведено сравнительное исследование показателей электрического импеданса и потенциала кожи рук 
здоровых испытуемых и больных гипертонической болезнью. Показано, что нарушения в системах регу-
ляции деятельности сердца у больных гипертонической болезнью проявляются не только в рассогласова-
нии ритмов физиологических процессов и развитии компенсаторных реакций, но и в завышенных уровнях 
электрических потенциалов кожи и изменениях их асимметрии. Устойчивая асимметрии электрических по-
тенциалов кожи и их динамика во времени свидетельствует о роли межполушарных отношений в их фор-
мировании. Особенности функционирования сердечно-сосудистой системы у больных приводят к развитию 
генерализованной реакции, проявляются в изменении асимметрии импеданса при измерении по сегментам 
и наиболее выражены на уровне желудочка сердца. В процессе реабилитации электрофизические показате-
ли кожи приходят в норму, при этом зафиксирован факт опережения нормализации электрофизиологических 
показателей до проявления клинических признаков улучшения состояния больных. 

Ключевые слова: гипертоническая болезнь, электрофизиологические показатели, коэффициент асимметрии

ELECTROPHYSIOLOGICAL РARAMETERS
IN THE DIAGNOSIS OF HYPERTENSION

Nepomnyashchikh D.L., Nikityuk D.B., Tornuev Y.V., Lapii G.A., Nepomnyashchikh R.D., 
Vinogradova E.V., Manvelidze R.A., Preobrazhenskaya V.K., Savchenko S.A.

Resarch Institute of Regional Pathology and Pathomorphology SD RAMS, 
Novosibirsk, e-mail: pathol@inbox.ru

A comparative study of electrical impedance parameters and potential skin of the hands of healthy subjects 
and patients with essential hypertension. It is shown that the violation in the regulation of the cardiac activity 
in hypertensive patients manifested not only in disagreement rhythms of physiological processes and the 
development of compensatory reactions, but also in excessive levels of electrical potential changes in their skin 
and asymmetry. Stable asymmetry of the skin electrical potentials and their dynamics over time suggests the role 
of interhemispheric relations in their formation. Features of the functioning of the cardiovascular system in patients 
lead to the development of a generalizing reaction, manifested in the change in the measurement of the impedance 
asymmetry segment and are most pronounced at the level of the ventricle of the heart. Electrical parameters of the 
skin in the process of rehabilitation bounce back, with fi xed fact advancing the normalization of electrophysiological 
parameters before clinical signs of improvement in the condition of patients.

Keywords: hypertension, electrophysiological indicators, coeffi cient of asymmetry

Установленный еще в начале ХХ века 
факт относительного постоянства электро-
проводности тканей, как правило, исполь-
зуется не только для изучения их физиче-
ских свойств, но и для оценки изменений, 
связанных с особенностями функциональ-
ного состояния организма [7, 8, 10]. По 
показателям электрического импеданса 
имеется возможность напрямую судить 
о структуре ткани, не повреждая самой 
структуры [2, 4, 12]. 

В клинических исследованиях показа-
но, что значения импеданса регионов тела 
являются чувствительными индикаторами 
состояния испытуемых и дают возмож-
ность получать оперативную информацию. 
На ее основе можно планировать и контро-
лировать процесс реабилитации, осущест-
влять подбор препаратов для лечения ряда 
заболеваний, прогнозировать возможность 

неблагоприятных исходов у больных в кри-
тических состояниях, отслеживать развитие 
отеков, оценивать эффективность физиоте-
рапии и других лечебных воздействий. 

При измерениях импеданса тела здоро-
вого человека в отведении рука – рука было 
выявлено почти симметричное распреде-
ление электрофизических параметров тела 
[4, 10]. Однако фиксируется естественная 
асимметрия значений активного и реактив-
ного сопротивлений при их измерении по 
сегментам в области грудной клетки, что 
связывается авторами с левосторонним по-
ложением сердца. Одним из существенных 
факторов, формирующих асимметрию элек-
тропроводящих свойств грудной клетки, 
в том числе и при нарушениях функциони-
рования сердечно-сосудистой системы, яв-
ляется различие в кровоснабжении правой 
и левой сторон туловища.
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Наличие достоверной связи уровня био-
импеданса кожи и состояния сердечно-сосу-
дистой системы [1, 3, 5, 8] позволяет пред-
положить, что специфические изменения 
в организме при гипертонической болезни 
могут найти свое отражение и в динамике 
других электрофизиологических показате-
лей, в частности биопотенциалов кожи. 

В настоящее время установлено, что 
для проведения дифференциальной диа-
гностики гипертонической болезни и вы-
бора тактики лечения больного одних 
только клинических методов исследования 
оказывается недостаточно. До настоящего 
времени не существует однозначных диф-
ференциально-диагностических критериев 
гипертонической болезни и нейроцирку-
ляторной дистонии. Случайные измерения 
АД не позволяют определять особенности 
гипертензии при этих заболеваниях. Суточ-
ное мониторирование артериального дав-
ления облегчает диагностику артериальной 
гипертензии, позволяет оценить все много-
образие изменений артериального давления 
в течение суток и способствует более уве-
ренной дифференциальной диагностике ги-
пертонической болезни. 

Тем не менее, комплексный подход 
к диагностике гипертонической болезни 
с использованием современных инструмен-
тальных неинвазивных подходов, включая 
суточное мониторирование показателей, до 
сих пор является весьма актуальным.

Учитывая атравматичность и экспресс-
ность измерения электрофизиологических 
показателей, анализ особенностей их вре-
менной организации, по-нашему мнению, 
может быть весьма перспективен для выяв-
ления гипертонической болезни и контроля 
процесса реабилитации больных. 

Цель исследования – провести срав-
нительный анализ особенностей динамики 
электрофизиологических показателей кожи 
и их асимметрии у здоровых испытуемых 
и больных гипертонической болезнью.

Материал и методы исследования
Проведено обследование группы больных гипер-

тонической болезнью II степени, диагностированной 
на основании клинического обследования в условиях 
стационара (38 мужчин в возрасте 25–55 лет) и кон-
трольной группы практически здоровых мужчин 
в возрасте от 18 до 52 лет (30 человек). Обследование 
проводили 5 раз в сутки в различные сезоны года. 
Электрический импеданс и потенциалы кожи изме-
ряли с помощью стандартного универсального изме-
рительного прибора «Биотемп» [3, 7], существенной 
особенностью которого являлось тестирование ткани 
переменным электрическим током величиной ниже 
порога чувствительности (10 мкА).

Оценивали асимметрию электрического импе-
данса туловища в диапазоне β-дисперсии (1 мГц) 

в отведении рука – рука и по секторам (на уровне 
яремной ямки, сердца, мечевидного отростка и пуп-
ка) у испытуемых обеих групп. Использование без-
размерных показателей позволяло осуществлять 
мониторинг и избавиться от артефактов за счет тем-
пературного дрейфа и индивидуального разброса 
абсолютных значений импеданса. При измерении 
электрических потенциалов стандартные неполяри-
зующиеся электроды располагали на поверхности 
кожи, предварительно обезжиренной 70 % раство-
ром этанола, в отведении «тенар – гипотенар» правой 
и левой рук или лобно-височных областей головы.

У всех испытуемых регистрировали частоту сер-
дечных сокращений, температуру тела, артериальное 
и пульсовое давление. Проводили общий анализ кро-
ви. Рассчитывали минутный объем кровообращения 
и вегетативный индекс Кердо. 

Статистическую обработку данных осуществля-
ли посредством вычисления коэффициента корре-
ляции, среднего арифметического и ошибки средне-
го. Значимость различий средних и процентного 
соотношения показателей определяли с помощью 
t-критерия Стьюдента. Значимыми считали различия 
при р < 0,05.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Результаты обследования здоровых ис-
пытуемых и больных гипертонической бо-
лезнью позволили установить, что основ-
ные биоритмологические характеристики 
электрофизиологических параметров у них 
подчиняются одинаковым закономерно-
стям. В общих чертах сезонная изменчи-
вость параметров суточных ритмов и ам-
плитуд показателей укладывались в рамки 
зоны естественного блуждания акрофаз, 
что объясняется незначительным в усло-
виях средней полосы России рассогласова-
нием задатчиков ритма. Область понижен-
ных значений показателей в ночное время 
расширялась с ростом продолжительности 
«темнового» периода. Соответственно это-
му смещался и утренний экстремум на более 
позднее время, а вечерний – на более раннее 
время суток. Уровень электрического по-
тенциала кожи рук при условии поддержа-
ния постоянства температуры в помещении 
изменялся пропорционально показателям 
температуры тела. Как правило, средний 
уровень электрического потенциала кожи 
у больных превышал на 20 % таковой для 
здоровых испытуемых (р < 0,05), а показа-
тели импеданса, напротив, были несколь-
ко ниже, в среднем на 7,5 %, хотя сезонная 
их ритмика была практически идентична 
(средний коэффициент корреляции 0,85).

Корреляция между сезонными измене-
ниями систолического давления у здоро-
вых и больных была сравнительно слабой 
(К = 0,1), а для дистолического – высокой 
(К = 0,8), при превышении средних значе-
ний показателей у больных на 7–12 %. 
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Несмотря на сходство характера сезон-
ных изменений среднедневных значений 
электрических потенциалов правой и левой 
рук, их асимметрия в зависимости от сезо-
на была различной. У здоровых испытуе-
мых коэффициент асимметрии был выше на 
30 % в летние месяцы, у больных – ниже на 
50 % зимой (р < 0,05).

Концентрация эритроцитов в крови 
у больных во все сезоны года была выше на 
7 – 10 % при наличии рассогласования в за-
висимости от сезона – экстремум показа-
теля у больных наблюдался весной (март – 
май), а у здоровых – летом (июнь – август). 

Различия в уровне минутного объема 
кровообращения были недостоверны, хотя 
их биоритмологические характеристики 
были схожи. Вегетативный индекс Кердо 
у больных и здоровых изменялся в тече-
ние суток стереотипно, но его значения 
у больных были смещены в область отри-
цательных значений в среднем на 30 %, что 
свидетельствовало о преобладании у них 
активности парасимпатического звена веге-
тативной нервной системы.

Мы полагаем, что особенности дина-
мики электрофизиологических показателей 
у больных определяются состоянием «ве-
гетативного баланса» организма, что соот-
ветствует современным представлениям 
о патогенезе гипертонической болезни, пред-
полагающем активацию систем, обеспечива-
ющих кровоснабжение тканей и функциони-
рование центральной нервной системы.

В то же время выявлена устойчивая лево-
сторонняя асимметрия показателей электри-
ческих потенциалов кожи рук у обеих групп 
обследованных. При этом максимальные 
значения асимметрии потенциалов ладоней 
рук у здоровых испытуемых выше на 15 % 
от среднедневного уровня регистрировали 
в середине дня, в то время как в вечерние 
и утренние часы показатель асимметрии был 
близок к нулевым значениям. При регистра-
ции потенциалов кожи лобно-височных об-
ластей асимметрия показателей изменялась 
от +1 до –12 % со сдвигом акрофаз на вечер-
ние часы, когда показатели асимметрии по-
тенциалов превышали таковые для здоровых 
в среднем на 16 % (р < 0,01). 

У больных гипертонической болезнью, 
напротив, асимметрия электрических по-
тенциалов была минимальна в середине 
дня, а максимальные значения наблюдали 
позднее. При этом абсолютные значения 
электрических потенциалов ладоней обеих 
рук у больных в среднем на 12 % превы-
шали таковые для здоровых. Артериальное 
и пульсовое давление у больных в течение 
всего срока исследования были выше, чем 
у здоровых, на 10 и 7 % соответственно.

Кроме того, выявлено наличие десин-
хроноза между сезонными ритмами асим-
метрии электрических потенциалов кожи 
и вегетативного индекса Кердо в утренние 
часы и сдвиги акрофаз пульсового давления 
и минутного объема кровообращения. Мак-
симальные значения пульсового давления 
у больных наблюдали в весенние месяцы, 
а у здоровых – в летние. Акрофаза минут-
ного объема кровообращения опережала на 
2–3 месяца акрофазу у больных при измере-
нии в утренние часы. Следует отметить, что 
именно наличие десинхроноза физиологи-
ческих ритмов у больных является одной из 
отличительных характеристик гипертони-
ческой болезни.

Более высокие значения электрофизио-
логических показателей у больных могут 
быть обусловлены, по нашему мнению, из-
менением у них активности симпатоадре-
наловой системы по сравнению с нормой. 
Такая трактовка находится в удовлетво-
рительном соответствии с данными работ 
[6, 8, 9], в которых исследовано состояние 
вегетативного баланса у больных гиперто-
нической болезнью и показана информа-
тивность анализа временной организации 
физиологических функций. 

Особенности динамики и уровня элек-
трофизиологических показателей у боль-
ных следует связывать, по-нашему мнению, 
с развитием у них компенсаторных реак-
ций. Это проявляется, в частности, в том, 
что изменение естественной потребности 
в кислороде организм осуществляет за счет 
поступления его в легкие и последующе-
го транспорта к тканям путем увеличения 
числа носителей (эритроцитов), а не увели-
чения объема циркулирующей крови. Од-
нако использовать на практике в качестве 
диагностических критериев абсолютные 
значения электрических потенциалов и им-
педанса нецелесообразно вследствие их 
большого естественного разброса, обуслов-
ленного не только особенностями экспери-
мента и индивидуальными различиями, но 
и временем измерения. В этой связи осо-
бый интерес представляет анализ безраз-
мерных показателей, например билатераль-
ных асимметрий. 

Коэффициент асимметрии электриче-
ского импеданса туловища здоровых ис-
пытуемых (в отведении рука – рука) соста-
вил в среднем 0,15 ± 0,03, в то время как 
при измерении по сегментам показатели 
импеданса определялись анатомическими 
особенностями тела и уровнем кровоснаб-
жения правой и левой сторон туловища, 
что хорошо согласуется с данными работ 
других авторов [4]. На уровне яремной 
ямки и пупка коэффициент асимметрии 
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составил – 0,43 ± 0,02, на уровне желудочка 
сердца и мечевидного отростка +0,3 ± 0,05 
и + 04 ± 0,03 соответственно. 

Показатели асимметрии импеданса 
у больных гипертонической болезнью до-
стоверно (р < 0,05) отличались от таковых 
у здоровых лиц. При этом на уровне ярем-
ной ямки и пупка коэффициент асимметрии 
составил +0,1 ± 0,03 и +0,23 ± 0,02 соот-
ветственно. Разброс показателей у больных 
гипертонической болезнью был раза в два 
выше, чем у здоровых.

Эксперименты, проведенные нами, 
позволили установить, что коэффициент 
асимметрии импеданса туловища больных 
претерпевает изменение в процессе реаби-
литации и приближается к нормальному 
уровню, свидетельствуя об эффективности 
лечения. Отмечено также корригирующее 
и стабилизирующее артериальное давле-
ние действие цикла радоновых процедур, 
проводимых в стационаре. Как правило, до 
бальнеопроцедуры (ванна 14–17 Нкu, 1 %, 
10 мин) показатели асимметрии импеданса 
на уровне грудной клетки у больных были 
явно аномальны. Если до процедур асимме-
трия импеданса превышала уровни, харак-
терные для нормы, то уже через 30 минут 
наблюдалось достоверное ее снижение, 
если исходные значения были занижены, то 
возрастание (р < 0,05). В том случае, когда 
асимметрия сохранялась на уровне, харак-
терном для больных и после процедур, а ар-
териальное давление не снижалось, необхо-
дима была корректировка процесса лечения. 
Вегетативный индекс Кердо, смещенный 
у больных в сторону отрицательных значе-
ний, по мере реабилитации устанавливался 
также в пределах нормы. 

Как правило, нормализация показа-
телей импеданса начиналась ранее про-
явления клинических признаков улучше-
ния состояния больного за часы, а иногда 
даже за сутки. Снижались после процедур 
и электрические потенциалы кожи. Опе-
режающее проявление положительной 
динамики со стороны электрофизиоло-
гических показателей наблюдалось нами 
и ранее [2]. Полученные данные находят-
ся в удовлетворительном соответствии 
с известными фактами рассогласования 
ритмических изменений показателей ве-
гетативных функций у больных гиперто-
нической болезнью [6, 9, 11]. 

Сходство основных характеристик дина-
мики электрофизиологических показателей 
с изменением общего обмена и состоянием 
сердечно-сосудистой системы позволяет 
полагать, что влияние симпатоадреналовой 
системы распространяется и на динамику 

электрических показателей кожи. Извест-
ный синдром инверсии вегетативных (в том 
числе и электрофизиологических) реакций 
у лиц, склонных к артериальным гипер-
тензиям, оказывается более выраженным 
у больных, уже страдающих гипертониче-
ской болезнью. Мы полагаем, что особен-
ности функционирования сердечно-сосуди-
стой системы при гипертонической болезни 
приводят к развитию в организме реакции, 
которая может быть зафиксирована в изме-
нении асимметрии импеданса кожи и под-
лежащих тканей. 

Можно утверждать, что нарушения 
в системах регуляции деятельности серд-
ца у больных гипертонической болезнью 
проявляются не только в рассогласовании 
ритмов физиологических процессов и раз-
витии компенсаторных реакций, но и в из-
менении электрических потенциалов кожи 
и асимметрии импеданса, их сезонной и су-
точной динамике. 

Кроме того, наличие устойчивой асим-
метрии электрических потенциалов кожи 
рук и их динамика во времени свидетель-
ствует о роли межполушарных отношений 
в формировании электрофизиологических 
показателей [7]. Так, левосторонняя асим-
метрия (превалирование правого полуша-
рия) может являться критерием оптимума 
межполушарных отношений, а снижение 
показателя асимметрии и даже его инверсия 
у больных гипертонической болезнью – об 
его изменении, что имеет, по нашему мне-
нию, диагностическое значение. 

При этом существует диапазон значе-
ний, соответствующий норме и патологии, 
зависящий от времени регистрации. Со-
гласно нашим данным, наиболее благопри-
ятным временем для регистрации и анализа 
показателей является интервал с 13 до 20 ч, 
когда различия коэффициентов асимметрии 
электрических потенциалов у здоровых 
и больных были максимальны и достигали 
15 %. Наиболее неблагоприятны периоды 
с 11 до 13 ч и с 21 до 23 ч, когда различия 
недостоверны.

Таким образом, использование мето-
дов регистрации и анализа биоритмоло-
гических характеристик и асимметрии 
электрофизиологических показателей 
перспективно не только для целей экс-
пресс-диагностики гипертензивных со-
стояний, но может быть рекомендовано 
для контроля за состоянием больного и оп-
тимизации процесса лечения. Существен-
ным моментом является факт, что норма-
лизация показателей начинается раньше 
клинических проявлений улучшения со-
стояния больного.
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ВОЗМОЖНОСТИ МОДЕЛИРОВАНИЯ НЕКОТОРЫХ 
ГЕМОДИНАМИЧЕСКИХ ПРОЦЕССОВ С ПОМОЩЬЮ 

ГИДРОМАНЖЕТНОГО ТОНОМЕТРА 
Родина О.П., Моисеева И.Я., Геращенко С.И., Геращенко М.С., Водопьянова О.А.

ФГБОУ ВПО «Пензенский государственный университет», Пенза,  e-mail: mpo@list.ru

В статье обозначена значимость состояния сосудистого русла при артериальной гипертензии и других 
сердечно-сосудистых заболеваниях. Особо отмечено значение артериальной ригидности и способа ее из-
учения с помощью измерения скорости пульсовой волны. Приведены методы измерения данного показа-
теля, обозначены проблемы, существующие при использовании современных методик. В качестве способа 
решения данных проблем рассмотрена новая отечественная разработка, совмещающая в себе возможность 
измерения уровня артериального давления и скорости пульсовой волны. Гидроманжетный тонометр, обла-
дающий большей чувствительностью по сравнению с пневмоманжетой, позволит локально и технически 
просто измерить скорость пульсовой волны на периферических артериях в амбулаторных и стационарных 
условиях. Данный тонометр может быть использован для диагностики и контроля за уровнем артериального 
давления и скоростью пульсовой волны при оценке эффективности антигипертензивной терапии.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, артериальное давление, артериальная ригидность, скорость 
пульсовой волны, гидроманжетный тонометр

POSSIBILITIES OF MODELLING OF SOME HAEMODYNAMIC PROCESSES 
BY HYDROCUFF TONOMETER USING

Rodina O.P., Moiseeva I.Y., Geraschenko S.I., Geraschenko M.S., Vodopyanova O.A.
FSGFE «Penza State University» Penza, e-mail: mpo@list.ru

This article is designating the importance of a vascular channel condition at an arterial hypertensia and other 
cardiovascular diseases. The value of arterial rigiding and a way of its studying by pulse waves speed measurement 
are especially noted. Methods of measurement of the given indicator are resulted and problems existing at use of 
modern techniques are designated. The new domestic research which combining the possibility of arterial pressure 
level and pulse wave speed measurements is considered as a way of given problems decision. The hydrocuff 
tonometer possess with wider sensitivity in comparison to a pneumocuff. This will allow to simple measurement 
of pulse waves speed as locally and technically on peripheral arteries in out-patient and stationary conditions. The 
given tonometer can be used for diagnostics and control of arterial pressure level and pulse waves speed control at 
an antihypertensia therapies effi ciency estimation.

Keywords: arterial hypertensia, arterial pressure, arterial rigiding, pulse wave speed, hydrocuff tonometer

В последние годы у пациентов с ар-
териальной гипертензией (АГ) при оцен-
ке степени сердечно-сосудистого риска 
(ССР) наряду с традиционным контролем 
уровня артериального давления (АД) ши-
роко используются показатели, отража-
ющие состояние магистральных сосудов. 
При данном заболевании эндотелиальный 
дисбаланс инициирует процесс ремодели-
рования сосудов, приводит к увеличению 
жесткости сосудистой стенки и ухудшает 
ее демпфирующие свойства. С этим ассо-
циируется риск повреждения эндотелиаль-
ной выстилки артерий, что в свою очередь 
провоцирует запуск механизмов развития 
атеросклероза [9, 13].

К показателям, характеризующим свой-
ства сосудистой системы в целом и отдель-
ных сосудов в частности, относятся:

– периферическое сопротивление 
току крови;

– скорость пульсовой волны (СПВ);
– податливость сосуда;
– диаметр артерии в систолу и диастолу [2]. 

С практической точки зрения наиболее 
востребованным критерием оказалась СПВ, 
отражающая степень артериальной ригид-
ности (АР). Скорость каротидно-фемораль-
ной пульсовой волны – это «золотой стан-
дарт» измерения аортальной жесткости. 
Результаты многочисленных исследований 
продемонстрировали тесную зависимость 
между частотой развития сердечно-сосуди-
стых осложнений и состоянием магистраль-
ных сосудов у больных АГ [5, 8, 10]. Име-
ются сведения о том, что АР является более 
сильным прогностическим фактором риска 
у пациентов с АГ, чем каждый из «классиче-
ских» факторов риска. АР рассматривается 
как целесообразный тест для оценки ССР, 
в первую очередь для пациентов, у которых 
поражение органов-мишеней не выявлено 
при обычных исследованиях, что отражено 
в Рекомендациях Европейского Общества 
по изучению АГ [1]. 

Установлено, что феномен жесткости 
крупных артерий и отражения пульсовой 
волны являются самыми важными пато-
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физиологическими детерминантами изо-
лированной систолической АГ и возрас-
тания пульсового давления при старении. 
По результатам измерения жесткости арте-
рий значительная часть больных из группы 
среднего риска может быть реклассифици-
рована в группы более высокого или более 
низкого ССР [12]. 

По-видимому, важное значение может 
иметь анализ динамики показателей АР 
у здоровых людей как фактора риска АГ 
в будущем и на фоне АГТ у страдающих 
данным заболеванием как критерий эффек-
тивности лечения [1]. 

Область использования СПВ намного 
шире, ведь ее повышение можно рассма-
тривать как фактор риска при хронической 
сердечной недостаточности (ХСН), создаю-
щий неблагоприятные условия для реали-
зации систолической функции сердца [14]. 
Ряд авторов рассматривает увеличение дан-
ного показателя как признак субклиниче-
ского коронарного атеросклероза и считает 
обоснованным использовать этот признак 
(биомаркер) как независимый фактор риска 
ИБС, обнаружение которого особенно важ-
но для пациентов, у которых заболевание 
протекает бессимптомно [4].

Методы оценки СПВ и эндотелиальной 
функции базируются на ультразвуковых 
и пульсовых методиках. Отметим, что уль-
тразвуковые методики основаны на измере-
нии толщины и относительного приращения 
диаметра артерии на локальном участке, 
которое составляет всего несколько процен-
тов от исходного, что налагает ограничения 
и ухудшает точность и воспроизводимость 
данной методики. Участие врача в процессе 
обследования и стоимость аппаратуры об-
уславливают к тому же высокую себестои-
мость технологии. Поэтому оценка эластич-
ности сосудов на основе пульсовых методик 
по ряду методических и экономических осо-
бенностей более предпочтительна [13].

Однако и данный способ не лишен не-
достатков, и ряд вопросов требует реше-
ния. В частности, при сопоставлении ре-
зультатов измерения СПВ в одной и той же 
группе пациентов известными приборами 
Complior, Arteriograph, Spygmocor разбеж-
ка результатов измерения достигает 24,7 % 
[13]. По мнению некоторых авторов, на это 
влияет субъективная ошибка, сопряжен-
ная с распознаванием размытой точки на 
кривой, принимаемой за «начало волны». 
Кроме того, все исследователи косвенно 
измеряют длину артериального сосуда по 
поверхности тела [13]. Это создает опре-
деленные трудности и привносит ошибку 
в расчеты. Так, например, в недавно вы-
шедшем согласительном заявлении поро-

говое значение СПВ было скорректировано 
до 10 м/с, с учетом непосредственного рас-
стояния от сонных до бедренных артерий 
и принимая во внимание на 20 % более ко-
роткое истинное анатомическое расстоя-
ние, которое проходит волна давления (т.e., 
0,8×12 м/с или 10 м/с) [12].

Как известно, в современной практике 
самыми распространенными приборами 
для измерения АД являются осциллометри-
ческие тонометры. Анализ осциллометри-
ческой кривой, наряду с определением по-
казателей АД, позволяет получить ценную 
дополнительную информацию в отноше-
нии жесткости сосудистой стенки. Не менее 
важным является возможность объедине-
ния в одном приборе двух методик, что об-
легчает диагностический процесс и оценку 
эффекта терапии у пациентов с АГ [1]. 

Вышеперечисленным требованиям со-
ответствует новая отечественная разработ-
ка, представляющая собой электронный ос-
циллометрический тонометр, содержащий 
компрессионную манжету, датчик давления, 
блоки регистрации и индикации, источник 
давления пульса, блок управления источ-
ника давления, дифференциальный усили-
тель, отличающийся тем, что в него введе-
ны второй датчик давления, второй блок 
управления источника давления. В приборе 
компрессионная манжета выполнена двух-
камерной, а в качестве рабочего тела вве-
дена жидкость, причем датчики давления 
входами связаны с первой и второй камера-
ми компрессионной манжеты и выходами 
блоков управления источника давления со-
ответственно, а выходами – с дифференци-
альным усилителем, выход которого соеди-
нен со входом блока регистрации, который 
в свою очередь связан с блоком индикации, 
при этом источник давления пульса содер-
жит резервуар с заданным объемом жидко-
сти и грушу для подачи давления [3].

Еще в 1880 г. немецкий физиолог Ио-
ганн Догиль использовал аппарат, запол-
ненный водой, изучая влияние музыки на 
кровяное давление [7]. Преимущество кон-
струкции состоит в том, что для увеличения 
уровня сигнала пульсовых колебаний (и, 
как следствие, повышения точности изме-
рения АД) пульсовые колебания артерии 
воспринимаются датчиком через полость, 
заполненную жидкостью. В отличие от 
пневматических манжет жидкость в дан-
ной манжете является несжимаемой сре-
дой и лучшим проводником осцилляций. 
Особенности конструкции обуславливают 
более высокий уровень выходного сигнала 
датчика пульсаций давления. 

Нахождение значения скорости пуль-
совой волны с помощью гидроманжеты 
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основано на определении разности вре-
мени формирования пиков осцилляций 
в камерах манжеты. На рисунке показано 
совмещение кривых давления в верхней 
и нижней камерах гидроманжеты при про-
хождении пульсовой волны. В верхней ка-

мере пик амплитуды наступает в момент 
времени t1, в нижней в момент t2. Наличие 
временной задержки t2 – t1 позволяет нахо-
дить значение скорости пульсовой волны 
при известном межцентровом расстоянии 
камер манжеты.

Совмещение кривых давления в верхней и нижней камерах гидроманжеты
при прохождении пульсовой волны

Учитывая наиболее частую локализа-
цию атеросклеротических поражений, осо-
бое диагностическое значение имеет изме-
рение АД и СПВ на нижних конечностях. 
Обнаружение разницы в величине пульсо-
вых волн на правой и левой ногах являет-
ся неспецифическим признаком поражения 
аорты и ее ветвей, в частности бедренной 
артерии [6].

Таким образом, несмотря на опреде-
ленный прогресс в развитии рассматривае-
мой медицинской аппаратуры, существует 
острая потребность в ее дальнейшем со-
вершенствовании в направлении повыше-
ния быстродействия, снижения стоимо-
сти, улучшения других метрологических 
характеристик и прежде всего – снижения 
погрешности от искажения естествен-
ных процессов в организме в результате 
воздействия на него средства измерения. 
Существование большого числа методов 
и устройств, предназначенных для измере-
ния АД (как показывает анализ патентной 
литературы, каждый год к ним добавляют-
ся в среднем около 30 новых технических 
решений), означает, что в настоящее время 
в мире не существует не только идеального 
неинвазивного автоматического измерителя 
АД, но даже просто хорошего универсаль-
ного прибора, применимого в широком кли-
ническом диапазоне [11]. 

В качестве перспективной универсаль-
ной отечественной разработки можно рас-
сматривать тонометр с гидроманжетой, по-
зволяющий контролировать не только АД 
в амбулаторных и стационарных условиях, 
но и СПВ. К преимуществам данного тоно-
метра относятся: высокая чувствительность 
гидроманжеты, отсутствие необходимо-
сти определения длины пути прохождения 
пульсовой волны при расчете СПВ, удоб-
ство и доступность устройства. Данный 
тонометр может быть использован для диа-
гностики и контроля за уровнем АД и СПВ 
при оценке эффективности антигипертен-
зивной терапии.
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УДК 616.381-002-092. 9-085.273.2
РОЛЬ НИТРОКСИДЕРГИЧЕСКОЙ СИСТЕМЫ В РЕГУЛЯЦИИ 

ОКИСЛИТЕЛЬНОГО СТРЕССА В ПЕЧЕНИ У КРЫС 
С ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫМ ПЕРИТОНИТОМ

Срубилин Д.В., Еникеев Д.А., Мышкин В.А., Исаков И.Д., 
Исакова А.В., Каширина Е.П.

ГБОУ ВПО «Башкирский государственный медицинский университет» Минздрава России, 
Уфа, e-mail: rectorat@bashgmu.ru

Роль нитроксидергической системы в механизмах регуляции окислительного стресса при перитоните 
недостаточно изучена, поэтому целью работы явилось исследование изменений показателей перекисного 
окисления липидов и антиоксидантной защиты в печени крыс с экспериментальным перитонитом в усло-
виях модуляции L-аргинин-NO системы. Эксперименты проведены на крысах-самцах, у которых модели-
ровали перитонит путем внутрибрюшинного введения 10 % каловой взвеси в дозе 1,0 мл на 100 г массы. 
Модуляцию пути L-аргинин – NO осуществляли путем внутримышечного ежедневного введения ингиби-
торов NO-синтаз (NOS) в дозе 10 мг/кг с момента моделирования перитонита: неселективного ингибитора 
NOS – N-nitro-L-Arginine Methyl Ester (L-NAME; «Sigma») и селективного ингибитора индуцибельной NOS 
(iNOS) – S-methylisothiourea (S-MT). При развитии воспалительного процесса в брюшной полости усилива-
ются окислительные процессы в печени, что при недостаточности системы антиоксидантной защиты ведет 
к развитию «окислительного и нитрозилирующего стресса», являющегося одним из основных механизмов 
ее повреждения, что подтверждается ростом активности органоспецифического фермента – уроканиназы. 
Применение блокаторов NO-синтаз – L-NAME и S-MT свидетельствуют о том, что ингибирование ин-
дуцибельной NOS не влияет на окислительные процессы и степень повреждения печени, незначительно 
увеличивая выживаемость животных, а ингибирование продукции оксида азота при применении L-NAME 
увеличивает генерацию супероксидного анион-радикала в печени, что на фоне сниженной активности супе-
роксиддисмутазы и содержания восстановленного глутатиона усиливает повреждение печени. Увеличение 
смертности среди крыс, получавших L-NAME, свидетельствует о значении оксида азота, образуемого кон-
ститутивной NOS, в защите эндотелиальных клеток от оксидантного повреждения.

Ключевые слова: оксид азота, нитрозотиолы, свободно-радикальное окисление, печень, перитонит, крысы

THE ROLE OF THE NITROXIDERGIC SYSTEM IN OXIDATIVE STRESS 
REGULATION IN THE RAT LIVER WITH EXPERIMENTAL PERITONITIS

Srubilin D.V., Enukeev D.A., Myshkin V.A., Isakov I.D., Isakova A.V., Kashirina E.P.
Bashkirian State medical University, Ufa, e-mail: rectorat@bashgmu.ru

The role of the nitroxidergic system in oxidative stress regulation mechanisms induced by peritonitis has 
not been completely elucidated. Thus, the aim of the present study is to investigate changes in lipid peroxidation 
and antioxidant protection in the rat liver with experimental peritonitis under the conditions of L-Arginine-No 
system modulation. Experiments were performed on male rats with peritonitis modulated by administration of 10 % 
fecal suspension at a dose of 1,0 ml per 100 g of mass. The L-Arginine-NO system modulation was performed by 
daily intramuscular administration of nitric oxide (NO) synthase (NOS) at a dose of 10 mg/kg from the moment 
of peritonitis modeling: nonselective inhibitor NOS – N-nitro-L-Arginine Methyl Ester (L-NAME; «Sigma») 
and selective inhibitor of inducible NOS (iNOS) – S-methylisothiourea (S-MT). With an infl ammation process 
development in the abdominal cavity, oxidative processes intensify in the liver. With poor antioxidant protection, 
it causes the development of «oxidative and nitrozilizing stress» which is one of major mechanisms of its damage. 
This is confi rmed by an increased activity of urokaninase – an organospecifi c enzyme. The use of NO synthase – 
L-NAME и S-MT blockers confi rms that inducible NOS inhibition does not impact on oxidative processes and 
the liver damage level insignifi cantly increasing animal survival, whilst, nitrogen oxide product inhibition with 
the L-NAME use increases generation of superoxide anion-radical in the liver. With a decreased activity of 
superoxiddismutase and the content of restored glutathione it increases the liver damage. An increase in mortality 
rate among rats who received L-NAME confi rms the role of nitrogen oxide formed by the constitutive NOS in the 
protection of endothelial cells from oxidative damage.

Keywords: nitrogen oxide, nitrosothiols, free radical oxidation, liver, peritonitis, rats

Перитонит представляет собой ком-
плекс тяжелых патофизиологических реак-
ций с нарушением функционирования всех 
систем организма. По современным пред-
ставлениям важная роль в патогенезе пе-
ритонита принадлежит нарушениям проок-
сидантно-антиоксидантного равновесия [1, 
11, 12]. Интенсификация прооксидантных 
процессов, превышающая возможности ан-

тиоксидантных систем защиты предотвра-
тить эти процессы, служит основным меха-
низмом развития окислительного стресса. 
В организме образование оксида азота (NO) 
осуществляется NO-синтазой (NOS), кото-
рая представлена конститутивными изо-
формами (nNOS, cNOS) и индуцибельной 
изоформой iNOS. В физиологических усло-
виях образование оксида азота происходит 
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в небольших количествах за счет функцио-
нирования конститутивных изоформ, а при 
воспалительных процессах в организме инду-
цируется iNOS, что приводит к значительному 
усилению синтеза оксида азота [15]. В усло-
виях окислительного стресса повышается ин-
тенсивность перекисного окисления липидов 
(ПОЛ), вследствие этого значительная часть 
оксида азота может расходоваться на реакции 
с липидными радикалами, что в свою оче-
редь может способствовать обрыванию цепи 
свободно-радикального окисления липидов 
[2]. С другой стороны, реакция оксида азота 
с супероксидным анион-радикалом приводит 
к усилению образования пероксинитрита, ко-
торый может вызвать значительные повреж-
дения ДНК, углеводов, белков [25]. Рядом 
авторов установлено, что неспецифическое 
ингибирование NOS при эндотоксемии вызы-
вает прогрессирующее повреждение печени, 
свидетельствующее о том, что образующий-
ся локально при системном воспалении NO 
играет защитную роль в печени [21]. Другие 
ученые, изучая роль специфических изоформ 
iNOS, установили факты прямого гепатоток-
сического воздействия NO при эндотоксе-
мии [20]. Роль нитроксидергической систе-
мы в механизмах регуляции окислительного 
стресса при экспериментальном перитоните 
недостаточно изучена.

Целью работы явилось исследование 
изменений показателей перекисного окис-
ления липидов и антиоксидантной защиты 
в печени крыс с экспериментальным пери-
тонитом в условиях модуляции L-аргинин-
NO системы.

Материалы и методы исследования
Проведены эксперименты с использованием 

64 белых половозрелых, неинбредных крыс-самцов 
массой 220–250 г. Эксперименты проводились в соот-
ветствии с требованиями приказов № 1179 МЗ СССР 
от 10.10.83 г., № 267 МЗ РФ от 19.06.03 г. «Правила 
проведения работ с использованием эксперимен-
тальных животных» и «Правила по обращению, 
содержанию, обезболиванию и умерщвлению экс-
периментальных животных». Животные были разде-
лены на 4 группы по 8 крыс в каждой группе. Крысам 
1-й группы (ложнооперированные крысы, контроль) 
внутрибрюшинно вводили стерильный физиологи-
ческий раствор. У крыс 2, 3, 4 групп моделировали 
перитонит. Перитонит у животных воспроизводили 
путем внутрибрюшинного введения 10 % каловой 
взвеси в дозе 1,0 мл на 100 г массы. Через 8 часов по-
сле введения каловой взвеси у всех животных разви-
вались симптомы перитонита: вялость, заторможен-
ность, отказ от пищи, учащенное дыхание, вздутие 
живота. У крыс 2, 3, 4 групп с целью лечения пери-
тонита через 8 часов после введения каловой взвеси 
выполняли лапаротомию, оценивали возникшие па-
тологические изменения в брюшной полости и сани-
ровали ее. В течение эксперимента все группы жи-
вотных при остром перитоните получали подкожно 
физиологический раствор в суточной дозе 40 мл на 

кг. На животных 2-й группы изучали изменения, про-
исходящие при динамическом развитии перитонита 
без введения ингибиторов NOS. Модуляцию пути 
L-аргинин – NO осуществляли путем внутримышеч-
ного ежедневного введения ингибиторов NOS в дозе 
10 мг/кг с момента моделирования перитонита: не-
селективного ингибитора NOS – N-nitro-L-Arginine 
Methyl Ester (L-NAME; «Sigma») у крыс 3-й груп-
пы и селективного ингибитора индуцибельной NOS 
(iNOS) – S-methylisothiourea (S-MT) у крыс 4 груп-
пы. Животных выводили из эксперимента на 1-е, 3-е 
и 5-е сутки после операции. Для обезболивания ис-
пользовали эфир для наркоза. Выводили животных из 
опыта путем декапитации. Объектом биохимических 
исследований служили печень и плазма крови.

Для изучения состояния процессов липоперок-
сидации определяли содержание диеновых коньюга-
тов [4] и малонового диальдегида, используя метод 
M. Mihara (1980), заключающийся в образовании 
окрашенного комплекса при взаимодействии продук-
тов перекисного окисления липидов (ПОЛ) с тиобар-
битуровой кислотой, с помощью стандартного набора 
фирмы Агат-Мед (Россия). Одновременно с продукта-
ми ПОЛ определяли активность ферментов антиокси-
дантной защиты: каталазы [5], супероксиддисмутазы 
[13], а также содержание восстановленного глутатио-
на, учитывая его способность реагировать с избытком 
аллоксана с образованием соединения, имеющего мак-
симум поглощения при длине волны 305 нм. 

О содержании оксида азота в плазме крови суди-
ли по количеству стабильных конечных метаболитов 
NO, а именно NO2¯ + NO3¯ (UNOX). Принцип мето-
да заключается в одномоментном восстановлении 
нитратов в нитриты в присутствии VCl3 и реакции 
диазотирования образовавшимся нитритом сульфа-
ниламида с развитием розовой окраски [9]. Для опре-
деления S-нитрозотиолов применили метод, основан-
ный на спектрофотометрическом измерении нитрита 
в плазме крови до и после добавления Hg(II), которая 
специфически разрушает S–N связи и катализиру-
ет высвобождение из S-нитрозотиолов оксида азота 
[22]. Для определения генерации супероксиданиона 
в печени использовали метод, предложенный в рабо-
те [3]. Степень повреждения печени оценивали по ак-
тивности специфического фермента – сывороточной 
уроканиназы, которая встречается только в печени 
позвоночных и в норме как в крови, так и в других 
органах не обнаруживается [7]. 

Обработку полученных результатов проводили 
с применением методов вариационной статистики. 
После проверки нормальности распределения из-
учаемых параметров в сравниваемых группах тестом 
Шапиро – Уилка определяли средние величины (М), 
ошибку средних величин (m). Оценку достоверности 
проводили по критерию Стьюдента (t). Минималь-
ный уровень статистической значимости различий 
верифицировали при р < 0,05. Математическую обра-
ботку выполняли на компьютере с применением про-
граммного обеспечения Microsoft Excel и программы 
Statistica 6.0.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Исследования проведены в 2 этапа. На 
первом этапе исследовали активность про-
цессов ПОЛ, систему антиоксидантной 
защиты печени, суммарное содержание 
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нитритов, нитратов и нитрозотиолов в плаз-
ме крови, а также оценивали степень по-
вреждения печени при экспериментальном 
перитоните. На втором этапе изучали выше-
приведенные показатели при применении 
неселективного ингибитора NOS – N-нитро-
L-аргинин метиловый эфир (L-NAME), 
а также селективного ингибитора индуци-

бельной NOS – S-метилизотиомочевины. 
Как следует из данных таблицы, при разви-
тии воспалительного процесса в брюшной 
полости происходит накопление продуктов 
ПОЛ в ткани печени, причем проведенная 
лечебная санация брюшной полости значи-
тельно не уменьшила выраженности окис-
лительного стресса.

Влияние модуляции синтеза оксида азота на показатели перекисного окисления липидов, 
антиоксидантной защиты в печени, содержание стабильных метаболитов оксида азота 

и S-нитрозотиолов в плазме крови у крыс при перитоните (М ± m)

Исследуемый 
показатель

Интактные 
животные 

(n = 8)

Группы 
живот-

ных (n = 8 
в группе)

Значение показателей на этапах исследования
(от момента моделирования)

1-е сутки 3-е сутки 5-е сутки
ДК,
(λ = 232) усл.ед. 
на 1 г ткани

1,9 ± 0,18 2-я группа
3-я группа
4-я группа

3,71 ± 0,15*
3,76 ± 0,19*
3,38 ± 0,16*

2,95 ± 0,12*
3,23 ± 0,14*
2,83 ± 0,15*

3,32 ± 0,19*
3,83 ± 0,17*^

3,08 ± 0,2*
МДА
мкмоль 
на 1 г ткани

281 ± 14 2-я группа
3-я группа
4-я группа

535,3 ± 23,1*
498,3 ± 20,6*
521,5 ± 16,3*

449,4 ± 27,8*
481,3 ± 22,4*
464,3 ± 15,9*

577,7 ± 25,4*
617,5 ± 23,3*
594,7 ± 14,3*

СОД, усл.ед. 
на 1 мг белка

41,1 ± 2,5 2-я группа
3-я группа
4-я группа

48,2 ± 2,9
48,9 ± 1,6*
49,9 ± 1,9*

50,8 ± 2,5*
48,5 ± 1,5*
50,6 ± 2,1*

31,7 ± 2,6*
24,9 ± 2,0*^
36,5 ± 3,2*

Каталаза, 
мМоль в мин 
на 1 мг белка

214,8 ± 6,2 2-я группа
3-я группа
4-я группа

181,3 ± 9,6*
185,3 ± 6,2*
187,2 ± 5,5*

174,5 ± 12,2*
180,8 ± 8,1*
176,2 ± 7,8*

153,7 ± 5,1*
156,1 ± 5,9*
154,0 ± 5,8*

Восстановлен-
ный глютатион, 
мг %

149 ± 5,3 2-я группа
3-я группа
4-я группа

133,9 ± 6,2*
118,3 ± 7,8*
141,2 ± 7,5

129,1 ± 9,7*
110,0 ± 7,4*
140,3 ± 6,5

106,8 ± 7,3*
78,1 ± 7,0*^
109,8 ± 6,2*

Коэффициент 
МДА/ДК

147,9 ± 4,4 2-я группа
3-я группа
4-я группа

144,3 ± 4,1
132,5 ± 5,2
154,3 ± 3,9

152,3 ± 5,7
149,0 ± 4,8
164,1 ± 6,8

174,0 ± 6,6*
161,2 ± 5,6

193,1 ± 4,7*^
Содержание 
UNOX в плазме 
крови, мкмоль/л

17,6 ± 0,4 2-я группа
3-я группа
4-я группа

101,8 ± 6,2*
89,2 ± 8,1*
98,5 ± 8,4*

53,5 ± 4,4*
56,2 ± 5,8*
53,2 ± 5,1*

64,5 ± 5,9*
53,5 ± 5,0*
68,1 ± 4,7*

Содержание 
S-нитрозотиолов 
в плазме крови, 
нмоль/л

1015 ± 54,7 2-я группа
3-я группа
4-я группа

3287,3 ± 155,1*
2389,4 ± 120,2*^
2671,5 ± 95,2*^

2028,6 ± 108,5*
1560,6 ± 86,3*^
1333,7 ± 146,9^

3278,8 ± 103,8*
3089,3 ± 121,7*

2278,3 ± 104,8*^

П р и м е ч а н и я :  * – различие достоверно (р < 0,05) по сравнению с интактными животными.
^ – различие достоверно (р < 0,05) по сравнению со 2-й группой на определенные сутки экс-

перимента.

Содержание диеновых конъюгатов (ДК) 
гидроперекиси ненасыщенных жирных 
кислот, являющихся первичными молеку-
лярными продуктами ПОЛ, у крыс второй 
группы через 24 часа после моделирования 
патологического процесса увеличивалось 
на 195,2 % (p < 0,05), а накопление мало-
нового диальдегида (МДА), относящегося 
к поздним продуктам пероксидации, уве-
личивалось на 190,5 % (p < 0,05). На 5 сут-
ки эксперимента количество ДК несколько 
снижается, а содержание МДА возрастает, 
что находит отражение в увеличении коэф-
фициента МДА/ДК и свидетельствует о на-

растающем переходе первичных продуктов 
ПОЛ в промежуточные и конечные.

Поскольку первичные и вторичные про-
дукты ПОЛ оказывают выраженное повреж-
дающее действие, в организме существуют 
регуляторные механизмы, ограничивающие 
накопление высокотоксичных продуктов. 
Ведущую роль в регуляции ПОЛ играют 
антиоксидантные ферменты, такие как су-
пероксиддисмутаза (СОД) и каталаза [23]. 
СОД катализирует реакцию взаимодействия 
двух супероксидных радикалов с образо-
ванием перекиси водорода и молекулярно-
го кислорода, конкурируя с оксидом азота, 
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поскольку скорость реакции NO с суперок-
сиданионом в три раза выше, чем скорость 
реакции супероксиданиона с СОД [14]. 
В свою очередь перекись водорода может 
быть использована фагоцитами для синтеза 
гипохлорида, обладающего бактерицидным 
действием, либо диффундировать в клетки 
и разрушаться там каталазой и глутатион-
пероксидазой, либо в присутствии Fe+2 раз-
рушаться с образованием гидроксильного 
радикала. Проведенные исследования уста-
новили повышение активности СОД в пе-
чени в 1-е и 3-е сутки на 17,3 % (p < 0,05) 
и 23,6 % (p < 0,05) соответственно, что сви-
детельствует о мобилизации защитно-при-
способительных механизмов, связанных 
с избыточной продукцией супероксидного 
аниона-радикала. Избыточная активность 
СОД ведет к повышенному образованию 
перекиси водорода. При этом по нашим 
данным не происходит параллельного уве-
личения активности каталазы, что может 
быть связано с повышенной концентрацией 
водородных ионов, приводящих к возник-
новению протонированных форм фермен-
тов, обладающих измененной каталитиче-
ской активностью. В то же время на 5 сутки 
на фоне сохраняющегося высокого уровня 
продуктов ПОЛ активность мембраносвя-
занной СОД, ключевого компонента анти-
оксидантной защиты, снижалась на 22,9 % 
(p < 0,05) по сравнению с контролем и на 
37,6 % (p < 0,05) по сравнению с данными 
3-х суток. Торможение активности СОД во 
многом связано с избытком перекиси водо-
рода, накапливающейся к 5 суткам вслед-
ствие сохраняющегося дефекта каталазы 
и снижения активности глутатионового зве-
на антиоксидантной защиты. В эти же сроки 

снижалось и содержание восстановленного 
глутатиона на 28,3 % (p < 0,05). Глутатион 
участвует как в индуцированной глутати-
онпероксидазной реакции, так и в поддер-
жании восстановленного состояния суль-
фгидрильных групп белковых молекул, 
редокс-статуса аскорбата и клетки в целом. 

При развитии экспериментального пе-
ритонита происходило значительное увели-
чение продукции оксида азота, о чем свиде-
тельствовало более чем 3-кратное повышение 
содержания суммы его стабильных метабо-
литов в плазме крови. Разнообразная функ-
циональная активность оксида азота предпо-
лагает наличие своеобразных переносчиков, 
способных потенцировать его биологические 
эффекты. По современным представлени-
ям, в качестве таких соединений выступа-
ют S-нитрозотиолы (RSNO) со структурой 
R–S–N = 0, в которых NО ковалентно свя-
зан с SH-группами белков и низкомолеку-
лярными тиолами, например, глутатионом 
[17]. Как видно из данных, представленных 
в таблице, при экспериментальном перито-
ните значительно изменяется содержание 
S-нитрозотиолов в плазме крови.

Развивающиеся окислительный и ни-
тролизирующий стрессы являются одним 
из основных механизмов повреждения пе-
чени, что подтверждается ростом активно-
сти ее органоспецифического фермента – 
уроканиназы, с помощью которого можно 
обнаружить и выявить степень поражения 
печени (рис. 1). В норме как в крови, так 
и в других тканях этот фермент не обна-
руживается и обнаружение уроканиназной 
активности у крыс 2-й группы является 
ранним проявлением патологического про-
цесса в печени.

Рис. 1. Влияние модуляции синтеза оксида азота на активность уроканиназы (нмоль/с·л)
в печени у крыс при перитоните (n = 8 в каждой группе) 
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Активные формы азота и кислорода 
могут реагировать со многими молекула-
ми-мишенями по разным механизмам и от-
носительное равновесие между этими реак-
циями является ключевым для определения 
роли NO в содействии окислительному 
стрессу, либо в защите от него [19]. В по-
следнее десятилетие оксиду азота (NО) как 
одному из важных медиаторов различных 
физиологических и патологических про-
цессов, в том числе и в печени, уделяется 
пристальное внимание, однако окончатель-
но не установлено, в какие процессы, гепа-
тодеструкции или гепатопротекции, он во-
влечен. Учитывая данные обстоятельства, 
представляло интерес изучение влияния 
ингибирования образования оксида азота 
в организме на процессы пероксидации ли-
пидов, состояние системы антиоксидант-
ной защиты печени у животных с экспери-
ментальным перитонитом. 

У крыс 3-й группы применение 
L-NAME не оказывало существенного влия-
ния на течение процессов ПОЛ и состояние 
ферментного звена антиоксидантной систе-
мы, однако на 5 сутки перитонита количе-
ство ДК и МДА статистически достоверно 
возрастало на 102 % (p < 0,05) и 119,8 % 
(p < 0,05) соответственно. Данное обстоя-
тельство можно объяснить существенным 
снижением активности СОД и содержания 
восстановленного глутатиона в эти сроки. 
С целью выявления роли индуцибельной 
NOS в окислительных процессах при экс-
периментальном перитоните проведены 
эксперименты с введением ее ингибитора 
S-MT животным 4-й группы. Результаты 
исследования, представленные в таблице, 
свидетельствуют о незначительном сниже-
нии уровня продуктов ПОЛ, без изменения 
факторов антиоксидантной защиты в срав-
нении с животными 2-й группы.

Применение блокаторов NO-синтаз – 
L-NAME и S-MT – привело к незначитель-
ному снижению образования NO. Измене-
ния в содержании S-нитрозотиолов были 
более значительными: у животных на фоне 
применения L-NAME и S-MT уменьшение 
концентрации S-нитрозотиолов состави-
ло 72,7 % (p < 0,05) и 81,3 % (p < 0,05) со-
ответственно в 1-е сутки эксперимента 
в сравнении со 2 группой животных. Более 
выраженное снижение S-нитрозотиолов от-
ражают процессы распада этих соединений, 
в результате чего повышается содержание 
в плазме суммы стабильных метаболитов 
оксида азота, синтез которых блокировался 
при применении L-NAME и S-MT. Важная 
роль в этом процессе принадлежит СОД, 
которая в присутствии восстановленного 
глутатиона способна катализировать разло-

жение S-нитрозотиолов, индуцируя продол-
жительную генерацию оксида азота [10]. 
Вероятно, данным обстоятельством объяс-
няется более выраженное уменьшение кон-
центрации метаболитов оксида азота и бо-
лее высокое содержание S-нитрозотиолов 
у животных 3 группы на 5 сутки экспери-
ментального перитонита, 

С одной стороны, уменьшение кон-
центрации нитрозотиолов для поддержа-
ния уровня оксида азота в крови имеет 
приспособительное значение, так как ок-
сид азота нейтрализует липидные ради-
калы, но, с другой стороны, при низком 
уровне СОД очевидна возможность об-
разования пероксинитрита и токсических 
проявлений. Образование пероксинитри-
та в значительной степени зависит от ре-
докс-состояния клетки, которое опреде-
ляется соотношением восстановленных 
и окисленных форм соединений: восста-
новленного (GSH) и окисленного (GSSG) 
глутатиона; НАДН и НАД+; НАДФН 
и НАДФ+. Schafer F. и Buettner G. пола-
гают, что редокс-потенциал сопряжен-
ных окислительно-восстановительных 
реакций, протекающих в клетке, в соот-
ветствии с уравнением Нернста опреде-
ляется восстанавливающей способностью 
субстратов этих редокс-пар и величиной 
половинного восстановительного потен-
циала клетки. Половинный восстанови-
тельный потенциал клетки в значитель-
ной мере зависит от концентрации в ней 
восстановленного глутатиона [24]. В про-
веденных исследованиях у крыс 3 группы 
на 5 сутки экспериментального перитони-
та отмечается значительное снижение ак-
тивности СОД на 60,6 % (p < 0,05), а также 
содержания восстановленного глутатиона 
на 52,4 % (p < 0,05). Учитывая вышеизло-
женное, рассматривать пути реализации 
эффектов NO без учета активности СОД 
с современных позиций неверно.

Данные, представленные на рис. 1, сви-
детельствуют об увеличении повреждения 
печени у животных 3 группы, получавших 
L-NAME, определяемой по активности 
уроканиназы, уровень которой к 5-м сут-
кам возрастал в 4,52 раз (p < 0,05). С дру-
гой стороны, у крыс 4 группы, получавших 
S-MT, повреждение печени не увеличива-
лось в сравнении с животными 2 группы. 
L-NAME является необратимым ингибито-
ром эндотелиальной NOS и обратимым ин-
гибитором i NOS. Эндотелиальные клетки 
составляют в печени 12,5 %, а гепатоциты 
и клетки Купффера составляют вместе 78 % 
[16], следовательно, вклад эндотелиальных 
клеток в увеличение продукции оксида 
азота при экспериментальном перитоните 
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незначительный и в основном увеличение 
продукции оксида азота связано с iNOS. 
Данные, представленные в таблице, сви-
детельствуют, что как при применении 
L-NAME, так и при S-MT уровень оксида 
азота в плазме меняется в одинаковой сте-
пени, однако у крыс, получавших L-NAME, 
увеличивается повреждение печени, ко-
торое более выражено к 5 суткам. Можно 
заключить, что блокирование i NOS зна-
чительно не изменяет уровень ПОЛ и свя-
занное с ним степень повреждение печени 
при экспериментальном перитоните. По 
данным литературы, у крыс усиливалось 
эндотоксин-индуцированное повреждение 
печени после применения L-NAME, кото-
рое не было связано с увеличением пор-
тального давления [26]. Следует, однако, 
отметить, что авторы измеряли портальное 
давление, а не печеночную перфузию.

Данные представленные на рис. 2, по-
казывают, что развитие перитонита вызы-
вает незначительное увеличение спонтан-
ной продукции супероксид-анион радикала 
в гомогенате печени крыс, которое стано-
вится более выраженным к 5 суткам экс-
перимента. Ингибирование продукции NO 
при применении L-NAME сопровождается 
повышением спонтанной продукции супе-
роксид-анион радикала на 84,9 % (p < 0,05) 
по сравнению со 2 группой, а при приме-
нении S-MT продукция супероксид-ани-
он радикала увеличивалась в значительно 
меньшей степени. Следовательно, сниже-
ние продукции NO эндотелиальными клет-
ками в условиях применения L-NAME при 
одновременном повышении уровня супе-
роксиданиона лежит в основе эндотелиаль-
ной дисфункции и повреждения в печени 
у крыс при экспериментальном перитоните. 

Рис. 2. Влияние модуляции синтеза оксида азота на спонтанную продукцию супероксид-аниона 
(нмоль/г·с) в гомогенате печени крыс при перитоните (n = 8 в каждой группе)

В условиях сниженного содержания 
восстановленного глутатиона и активности 
СОД изменяется редокс-статус клетки и, ве-
роятно, образуется пероксинитрит, который 
обладает универсальной биоагрессивно-
стью, может вступать в реакции с нуклеи-
новыми кислотами, липидами и белками, 
подавлять митохондриальное дыхание, 
вызывая тем самым нарушение функции 
клетки и повреждение тканей [18], что мо-
жет играть существенную роль в патогенезе 
повреждения печени как на молекулярном, 
так и на функциональном уровне. В гепа-
тоцитах глутатионовая система непосред-
ственно обезвреживает активные формы 
кислорода, либо как вторая линия обороны 
организма (после микросомальных фермен-
тов и СОД) дополняет и завершает работу 

первой линии или исправляет ее ошибки 
[6]. Взаимодействие глутатиона с органиче-
скими радикалами эффективно только в ус-
ловиях удаления супероксидного анион ра-
дикала, поэтому глутатион образует с СОД 
своеобразную антиоксидантную систему.

В серии экспериментов оценили вли-
яние L-NAME и S-MT на выживаемость 
животных при перитоните. Проведен-
ные исследования свидетельствуют о том, 
L-NAME оказывает влияние на продолжи-
тельность жизни животных с перитонитом. 
По истечении 5 дней с момента воспроиз-
ведения перитонита смертность среди жи-
вотных 2-й группы и группы животных, 
получавших S-MT, составила 30 и 20 % со-
ответственно, в то время как в 3-й группе 
достигла 50 %.
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Заключение
Таким образом, комплексный анализ 

введения селективного и неселективно-
го ингибиторов дает основание считать, 
что ингибирование индуцибельной NOS 
не влияет на степень повреждения печени 
и незначительно увеличивает выживае-
мость животных при экспериментальном 
перитоните. Ингибирование продукции NO 
при применении L-NAME увеличивает ге-
нерацию супероксидного анион радикала, 
что на фоне сниженной активности СОД 
и содержания восстановленного глутатиона 
увеличивает вероятность образования пе-
роксинитрита, вызывающего повреждение 
печени. Увеличение смертности среди крыс, 
получавших L-NAME, свидетельствует 
о значении оксида азота, образуемого кон-
ститутивной NOS, в защите гепатоцитов от 
оксидантного повреждения.
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ОСОБЕННОСТИ ПРИМЕНЕНИЯ ВЫСОКОЧАСТОТНОЙ 
ОСЦИЛЛЯТОРНОЙ ВЕНТИЛЯЦИИ ЛЕГКИХ В СОСТАВЕ 

КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ СОПУТСТВУЮЩИХ ДЫХАТЕЛЬНЫХ 
РАССТРОЙСТВ НА ЭТАПЕ РОДИЛЬНОГО ДОМА 

И В РАННЕМ ПРЕДОПЕРАЦИОННОМ ПЕРИОДЕ ПРИ ВРОЖДЕННЫХ 
ПОРОКАХ РАЗВИТИЯ ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНОГО
ТРАКТА У НЕДОНОШЕННЫХ НОВОРОЖДЕННЫХ

1,3Тен Ю.В., 3Мешков М.В., 1Завьялов А.Е., 2Ершова Е.Г., 2Болотских Т.Е., 
1Скударнова А.П., 1Смирнов А.К., 1Каширин С.Д.

1ГБОУ ВПО «Алтайский государственный медицинский университет» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации, Барнаул;
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3КГБУЗ «Алтайская краевая клиническая детская больница», Барнаул, e-mail: t.bolotskikh@mail.ru

В статье проведен анализ 38 недоношенных новорожденных с врожденными пороками развития желу-
дочно-кишечного тракта, находившихся в отделении анестезиологии и реанимации Алтайской краевой кли-
нической детской больницы (АККДБ) и отделении реанимации и интенсивной терапии (ОРиИТ) новорож-
денных краевого перинатального центра (КПЦ) с октября 2011 г. по март 2014 г. В ходе работы показано, что 
у недоношенных новорожденных в составе врожденной хирургической патологии наибольший удельный 
вес имеет атрезия и стеноз 12-перстной кишки (ДПК). Определены показания для перевода недоношенных 
новорожденных, находящихся на принудительной вентиляции, на ВЧО ИВЛ, стартовые параметры ВЧО 
ИВЛ. При проведении ВЧО ИВЛ отмечено улучшение показателей газообмена на фоне снижения параме-
тров ВЧО ИВЛ, что свидетельствует об ее эффективности.

Ключевые слова: недоношенные новорожденные, врожденные пороки развития желудочно-кишечного тракта, 
ВЧО ИВЛ

APPLICATION FEATURES HIGH-FREQUENCY OSCILLATORY 
VENTILATION IN THE COMPLEX TREATMENT OF RESPIRATORY DISORDERS 

DURING MATERNITY HOMES AND EARLY PREOPERATIVE PERIOD 
IN CONGENITAL ANOMALIES OF THE GASTROINTESTINAL TRACT 

IN REMATURELY BORN NEWBORN
1,3Ten Y.V., 3Meshkov M.V., 1Zavyalov A.E., 2Ershova E.G., 2Bolotskikh T.E.,

1Skudarnova A.P., 1Smirnov A.K., 1Kashirin S.D.
1SBEI HPE «Altai State Medical University of Ministry of Health», Barnaul;

2RSBHE «Perinatal center (clinical) of the Altai territory», Barnaul;
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The article presents analysis the 38 preterm infants with congenital malformation of the gastrointestinal tract, is 
located in the department of anesthesiology and intensive care Altai Regional Children’s Hospital and intensive care 
unit and intensive care unit newborn regional perinatal center since October 2011. to March 2014 During the work 
it is shown that preterm infants as part of the innate surgical pathology has the largest share atresia and stenosis of 
12 duodenal ulcer. Indications for transferring preterm infants receiving mechanical ventilation on HFO ventilation, 
start parameters HFO ventilation. When conducting HFO ventilator noted improvement in gas exchange due to 
lower settings HFO ventilator, which indicates that its effectiveness.

Keywords: prematurely born newborns, congenital anomalies of the gastrointestinal tract, HFO

В последние годы количество врожден-
ных пороков развития не имеет тенденции 
к снижению. Сохраняется высокая их по-
пуляционная частота – от 2,5 до 4,5 % ново-
рожденных. В структуре врожденных поро-
ков развития аномалии пищеварительного 
тракта занимают ведущее место, составляя 
21,7–25 %. В 33 % случаях эти пороки раз-
вития проявляются врожденной кишеч-
ной непроходимостью в первые часы и дни 

жизни, требуя немедленного оперативно-
го хирургического лечения [5, 3]. 

Однако летальность в данной группе 
пороков остается высокой, несмотря на 
совершенствование методов предопераци-
онной подготовки и анестезиологического 
пособия [1]. Врожденные пороки развития 
у недоношенных новорожденных явля-
ются актуальной клинической проблемой 
и требуют пересмотра организационных 
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принципов оказания специализированной 
медицинской помощи в предоперационном 
периоде. Наряду с самим хирургическим 
лечением предоперационный период у не-
доношенных новорожденных с хирурги-
ческой патологией занимает очень важное 
место. Большой удельный вес в сопутству-
ющей респираторной патологии у недо-
ношенных новорожденных приходиься на 
респираторный дистресс-синдром, несмо-
тря на проводимую антенатальную про-
филактику дексаметазоном, врожденную 
пневмонию, отечно-геморрагический син-
дром Респираторная терапия, в частности 
искусственная и вспомогательная вентиля-
ция легких, является неотъемлемой частью 
в комплексном лечении дыхательных рас-
стройств в предоперационном периоде. Ме-
ханическая вентиляция легких с контролем 
по давлению, традиционно используемая 
у недоношенных новорожденных, не всегда 
позволяет обеспечить адекватный газооб-
мен даже при высоком инспираторном дав-
лении, подаче 100 %-го кислорода и высокой 
частоте дыхания, что соответственно пред-
ставляет угрозу повреждения легочной тка-
ни у данной категории больных (баротравма, 
бронхолегочная дисплазия), что значительно 
ухудшает клиническую картину основной 
хирургической патологии и существенно 
увеличивает показатель летальности. В на-
стоящее время возможности аппаратов ис-
кусственной и вспомогательной вентиляции 
легких представлены очень широким спек-
тром режимов и методов [2, 4].

Цель работы – показать структуру 
врожденной хирургической патологии же-
лудочно-кишечного тракта у недоношенных 
новорожденных в Алтайском крае, преобла-
дание основных патологических синдромов, 
характеризующих тяжесть их состояния 
и улучшить результаты лечения дыхатель-
ной недостаточности у недоношенных но-
ворожденных с хирургической патологией 
с использованием метода высокочастотной 
осцилляторной искусственной вентиляции 
легких в предоперационном периоде.

Материалы и методы исследования
За период с октября 2011 г. по март 2014 г. на базе 

отделений анестезиологии и реанимации АККДБ 
и ОРиИТ новорожденных КПЦ находилось 38 недо-
ношенных новорожденных с ВПР ЖКТ. Среди недо-
ношенных новорожденных 52,6 % мальчиков и 47,4 % 
девочек. Возраст больных варьировался от первых 
часов жизни до 3-х суток. Диагноз ВПР ЖКТ вы-
ставляли на основании данных рентгенологического, 
клинического и УЗ-исследований. На этапе родиль-
ного дома при подозрении на ВПР ЖКТ всем ново-
рожденным проводили обзорную рентгенографию 
органов грудной клетки и брюшной полости, при не-
обходимости контрастную, ультразвуковое исследо-
вание в динамике. Для оценки явлений дыхательной 

недостаточности и состояния системы гомеостаза 
проводили общепринятый комплекс лабораторных 
исследований: клинический анализ крови, опреде-
ление уровня электролитов в динамике, гематокрит 
для оценки волемического статуса, исследование 
системы гемостаза, всем больным, находящимся на 
ИВЛ, 2–3 раза в сутки проводилось исследование кис-
лотно-основного состояния и газового состава крови, 
определения уровня глюкозы в крови. Для исключения 
наличия врожденного порока сердца и оценки состоя-
ния центральной гемодинамики всем детям проводили 
эхокардиографию, для оценки структурного состояния 
головного мозга и выявления сопутствующего перина-
тального поражения ЦНС – нейросонографию. 

Предоперационная подготовка недоношенного 
новорожденного ребенка проводится в максимально 
короткие сроки до начала оперативного вмешатель-
ства с обязательным учетом проявлений симптомов 
дыхательной недостаточности различного генеза 
и определением показаний к использованию высоко-
частотной осцилляторной ИВЛ у детей с хирургиче-
ской патологией в предоперационном периоде.

До перевода на ВЧО ИВЛ все недоношенные 
новорожденные находились на принудительной вен-
тиляции с контролем по давлению (Pressure Control 
Ventilation). Показанием для перевода недоношен-
ных новорожденных с очень низкой массой тела на 
ВЧО ИВЛ явилась невозможность обеспечить нор-
мальный газообмен, и прежде всего адекватную ок-
сигенацию с использованием традиционных режимов 
вентиляции, или для его обеспечения требовались па-
раметры ИВЛ, угрожающие развитием осложнений 
(таких как синдром утечки воздуха, баротравма). На 
фоне использования «жестких» параметров вентиля-
ции отмечалось стойкое снижение сатурации и показа-
телей оксигенации. Длительность и объем инфузион-
ной терапии определялся в период предоперационной 
подготовки и зависел от ургентности патологии (в этом 
случае продолжительность инфузионной терапии не 
превышала 2–4-х часов), а также от степени дегидра-
тации новорожденного – при 1-й степени – до 24 ча-
сов, при 2-й степени – не менее 12 часов, при 3-й сте-
пени – не менее 3–4 часов. Учитывая невозможность 
энтерального питания недоношенных новорожденных 
с ВПР ЖКТ, необходимо начать проведение паренте-
рального питания с первых суток жизни. 

Готовность недоношенного новорожденного 
к оперативному лечению определялась на основании 
стабильной гемодинамики, устранения водно-элек-
тролитных нарушений, удовлетворительной микро-
циркуляции, скорости диуреза не менее 1–1,5 мл/кг/ч 
и клинической эффективности высокочастотной ос-
цилляторной ИВЛ на основании показателей газооб-
мена и механических свойств легких у недоношен-
ных новорожденных с хирургической патологией.

Результаты исследования 
и их обсуждение

По данным проведенного анализа 
в структуре ВПР ЖКТ у недоношенных но-
ворожденных чаще встречалась врожденная 
непроходимость кишечника (ВНК). ВНК 
была диагностирована у 24 недоношенных 
новорожденных (табл. 1). Из них атрезия 
и стеноз 12-перстной кишки у 13 детей, 
атрезия и стеноз тощей кишки – 8, атрезия 
толстой кишки – 3. 
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Таблица 1
Сравнительная структура ВПР ЖКТ 
у недоношенных новорожденных

Хирургическая 
патология

Количество 
недоно-
шенных 
новорож-
денных

Процент 
от обще-
го числа 
больных

Атрезия пищевода 7 18,4
Атрезия и стеноз ДПК 13 34,2
Атрезия и стеноз тон-
кого кишечника 8 21

Атрезия и стеноз тол-
стого кишечника 3 7,9

Диафрагмальная 
грыжа 3 7,9

Гастрошизис 4 10,5
Всего 38 100

Атрезия пищевода с дистальным тра-
хеопищеводным свищом была у 7 недоно-
шенных новорожденных. У всех в последу-
ющем развилась аспирационная пневмония.

С диафрагмальными грыжами пролече-
но 3 недоношенных новорожденных. Мы-
шечный дефект в большинстве случаев на-
ходился слева. 

Гастрошизис встречался у 4 детей (ри-
сунок).

Отдельное внимание в нашей работе 
мы уделили коррекции дыхательной недо-
статочности, значительно утяжеляющей 
врожденную хирургическую патологию. 
Хирургическая патология сочеталась 
с заболеваниями легких, характерными 
для недоношенных детей: РДС, врож-
денная пневмония, отечно-геморрагичес-
кий синдром. 

Структура ВПР ЖКТ у недоношенных новорожденных

Для оценки состояния легочной ткани 
рассчитывали индекс повреждения легких: 

ИПЛ = FiО2∙Pпик/РаО2∙10. 
Оценка вентиляции легких осуществля-

лась по РаСО2 
Оценка оксигенации проводилась по по-

казателям индекса оксигенации:
IО = MAP∙(FiО2∙100)/РаО2).

При установке начальных параметров 
ВЧО ИВЛ при использовании Аппарата 
ИВЛ «STEPHANIE» (Германия) придержи-
вались общепринятых методик. Стартовое 
значение основного параметра ВЧО ИВЛ, 
среднего давления в дыхательных путях 
(Paw) устанавливали 12–15 см вод.ст. (на 
2–3 см выше, чем при традиционной ИВЛ). 
Уровень амплитуды колебаний (Power) для 
недоношенных новорожденных до 2 кг 
устанавливался равным 2,0, при массе тела 
более 2 кг = 2,5 и подбирался таким обра-
зом, чтобы обеспечить достаточную вибра-

цию грудной клетки на старте ВЧО ИВЛ 
для эффективности клинической оценки. 
Концентрация кислорода во вдыхаемой 
смеси всегда устанавливалась равной 70 %. 
Устанавливаемая частота осцилляции за-
висела от массы тела новорожденного. 
Для детей с массой тела 2–2,5 кг исполь-
зовали частоту 10–12 Гц, а для пациентов 
с массой тела менее 2 кг – 12–15 Гц. Вре-
мя вдоха при проведении ВЧО ИВЛ всег-
да устанавливалось равным 0,33 секун-
ды. При установке стартовых параметров 
ВЧО ИВЛ стремились обеспечить дыха-
тельный объем из расчета 2–3 мл/кг. После 
перевода больного на ВЧО ИВЛ эффектив-
ность вентиляции оценивали по аускульта-
тивной характеристике дыхания, достаточ-
ной вибрации грудной клетки, показателям 
пульсоксиметрии (SpО2), газового состава 
крови, показателям гемодинамики, рентге-
нологической картине легких, отсутствию 
выраженного сопротивления больного 
аппарату ИВЛ.
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Таблица 2
Динамика параметров ВЧО ИВЛ у недоношенных новорожденных с хирургической 

патологией в предоперационном периоде (М ± m)

Показатели ВЧО ИВЛ На старте 
ВЧО ИВЛ

Через
6 часов 12 часов 24 часа 48 часов

Фракция кислорода (FiO2, %) 70 60 55 50 45

Ср. давление в дых. путях,(MAP, см вод.ст) 13,3 ± 1,1 13 ± 1,14 12,7 ± 1,0 12,2 ± 0,7 11,8 ± 0,6

Амплитуда колебаний 2,3 ± 0,35 2,3 ± 0,35 2,3 ± 0,35 2,3 ± 0,35 2,3 ± 0,35

Частота осцилляций (Гц) 12,5 ± 1,5 12,5 ± 1,5 12,5 ± 1,5 12,5 ± 1,5 12,5 ± 1,5

Время вдоха (Tin, с) 0,33 0,33 0,33 0,33 0,33

Таблица 3
Динамика основных показателей газообмена у недоношенных новорожденных 

с хирургической патологией в предоперационном периоде (М ± m)

Показатели газообмена На старте 
ВЧО ИВЛ

Через 6 
часов 12 часов 24 часа 48 часов

Напряжение углекислого газа 
(PаCO2, мм рт.ст.) 53 ± 1,6 48 ± 1,7 46,9 ± 1,6 46,3 ± 1,4 45,4 ± 1,1

Напряжение кислорода 
(PаO2, мм рт.ст.) 52,2 ± 1,6 56,2 ± 3,3 59,7 ± 4,3 64,7 ± 2,6 65,8 ± 2,5

Кислотно-щелочной баланс (pH) 7,23 ± 0,05 7,26 ± 0,03 7,31 ± 0,04 7,33 ± 0,03 7,34 ± 0,03

Дефицит оснований (ВЕ, ммоль/л) –8,07 ± 1,8 –7,48 ± 1,5 –6,64 ± 1,3 –4,67 ± 1,0 –4,01 ± 0,7

Сатурация (SaO2, %) 88,5 ± 4,1 90,1 ± 3,6 91,6 ± 3,4 93,6 ± 2,9 94,8 ± 2,4

Из таблицы видно, что при проведе-
нии ВЧО ИВЛ отмечалось улучшение по-
казателей газообмена на фоне снижения 
параметров ВЧО ИВЛ, особенно фракции 
кислорода, что свидетельствует об ее эф-
фективности. Последовательность управле-
ния параметрами высокочастотной осцил-
ляторной ИВЛ зависела в процессе работы 
от массы тела ребенка, хирургической и со-
путствующей легочной патологии, исход-
ных показателей газообмена и механиче-
ских свойств легких и была направлена 
на обеспечение приемлемого газообмена 
с использованием концентрации кислорода 
во вдыхаемой смеси менее 50 % и средне-
го давления в дыхательных путях менее 
12 см вод.ст. По факту стабилизации пока-

зателей гомеостаза и оксигенации принима-
лось решение о начале проведения опера-
тивного вмешательства. 

Выводы
1. В структуре ВПР ЖКТ у недоношен-

ных новорожденных наибольший удельный 
вес имеет атрезия и стеноз ДПК.

2. Количество недоношенных новорож-
денных у ВПР ЖКТ не имеет тенденцию 
к снижению, несмотря на достижения пре-
натальной диагностики. 

3. Несмотря на совершенствование ме-
тодов предоперационной подготовки, пока-
затель летальности в группе недоношенных 
новорожденных с врожденной патологией 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) остается 
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высоким и составляет 7,9 %, что требует 
использования высокочастотной осцилля-
торной ИВЛ при невозможности обеспе-
чения адекватного газообмена с использо-
ванием традиционных режимов ИВЛ и тем 
более при угрозе развития баротравмы лег-
ких в предоперационном периоде.

4. При проведении ВЧО ИВЛ отмеча-
лось улучшение показателей газообмена 
на фоне снижения параметров ВЧО ИВЛ, 
что свидетельствует об ее эффективности.
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ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ КЛЕТОК ЦЕЛЬНОЙ КРОВИ 

ПРИ ВНЕБОЛЬНИЧНОЙ ПНЕВМОНИИ 
И ЕГО КОРРЕКЦИЯ СВЧ-ИЗЛУЧЕНИЕМ

1Терехов И.В., 1Хадарцев А.А., 2Никифоров В.С., 1Бондарь С.С.
1ФГБОУ ВПО «Тульский государственный университет», Тула, e-mail: medins@tsu.tula.ru;

2ФГБОУ ВПО «Северо-Западный государственный медицинский университет 
им. И.И. Мечникова» Минздравсоцразвития России, Санкт-Петербург

Цель исследования – изучение у реконвалесцентов внебольничной бактериальной пневмонии функци-
онального состояния мононуклеаров и влияние на него однократного низкоинтенсивного СВЧ-излучения 
на частотах резонансной прозрачности молекул воды (1000 МГц). Материалы и методы. У реконвалесцен-
тов внебольничной пневмонии в культуре клеток цельной крови методом иммуноферментного анализа из-
учалось функциональное состояние мононуклеаров, в частности активность сигнальных путей JAK/STAT 
и MAPK. В результате исследования выявлены биологические эффекты излучения, проявляющиеся уве-
личением продукции культурой клеток цельной крови ИЛ-12 на 6,1 % (р = 0,44), 12,8 % (р = 0,21) и 18,9 % 
(р = 0,047) при значениях мощности воздействия 0,05 мкВт/см2, 0,1 мкВт/см2 и 0,15 мкВт/см2. Под влиянием 
облучения также отмечено повышение продукции ИЛ-22 на 8,0 % (р = 0,049), 16,0 % (р = 0,018) и 23,0 % 
(р = 0,001). Указанные изменения регистрировались на фоне увеличения внутриклеточной концентрации 
MAPK38 на 12,1 % (р = 0,092), 29,3 % (р = 0,0015) и 48,3 % (р = 0,00001), JAK2 на 2,2 % (р = 0,23), 4,6 % 
(р = 0,09) и 7,2 % (р = 0,04), NF-kB на 1,98 (р = 0,71), 4,1 (р = 0,29) и 6,6 % (р = 0,07). При этом облучение 
сопровождалось снижением внутриклеточного уровня STAT6 на 1,6 % (р = 0,81), 3,5 % (р = 0,63) и 5,6 % 
(р = 0,18) соответственно. Таким образом, изученное физиотерапевтическое воздействие низкоинтенсивным 
СВЧ-излучением способствует активации клеточного звена иммунитета, усиливает сопряжение специфи-
ческого и неспецифического иммунного ответа, а также способствует восстановлению у реконвалесцентов 
продукции цитокинов до нормальных значений.

Ключевые слова: пневмония, JAK/STAT, NF-kB, MAPK/SAPK

THE FUNCTIONAL STATE OF THE WHOLE BLOOD CELLS 
AT COMMUNITY-ACQUIRED PNEUMONIA AND ITS CORRECTION 

BY MEANS OF MICROWAVE RADIATION
1Terekhov I.V., 1Khadartsev A.A., 2Nikiforov V.S., 1Bondar S.S.

1Tula State University, Tula, e-mail: medins@tsu.tula.ru;
2North-Western State Medical University named after I.I. Mechnikov under the Ministry of Public Health 

and Social Affairs of the Russian Federation, St. Petersburg

The purpose of the research is the study at the re-convalescents of community-acquired bacterial pneumonia 
(CABP) of the functional state of mononuclear cells and the infl uence on it a single low-intensity microwave 
radiation at frequencies of resonance transparency of water molecules (1000 MHz). Materials and methods. For the 
convalescents CABP in the culture of cells of whole blood the functional state of mononuclear cells, in particular 
the activity of signaling pathways JAK/STAT and MAPK by ELISA method was studied. The study revealed the 
biological effects of radiation, which is manifested by the increase of production culture of cells of whole blood IL-
12 by 6,1 % (p = 0.44); 12,8 % (p = 0,21) and 18,9 % (p = 0,047) when the power values of the impact of 0,05 mW/
cm2, of 0,1 mW/cm2 and 0,15 mW/cm2. These changes were registered on the background of increasing the 
intracellular concentration MAPK38 by 12,1 % (p = 0,092), 29,3 % (p = 0,0015) and 48,3 % (p = 0,00001), JAK2 
by 2,2 % (R = 0,23), 4,6 % (p = 0,09) and 7,2 % (p = 0.04), NF-kB by 1,98 (p = 0,71), 4,1 (p = 0,29) and 6,6 % 
(p = 0,07). This exposure was accompanied by a decrease in intracellular level STAT6 by 1,6 % (p = 0,81), 3,5 % 
(p = 0,63) and 5,6 % (p = 0,18), respectively. Thus, studied physiotherapeutic infl uence of low-intensity microwave 
radiation contributes to the activation of cellular immunity, increases the pairing of specifi c and nonspecifi c immune 
response, as well as contributes to the restoration for the re-convalescents production of cytokines to normal value.

Keywords: pneumonia, JAK/STAT, NF-kB, MAPK/SAPK

Воздействие неблагоприятных эколо-
гических факторов на организм человека 
зачастую сопровождается нарушением со-
гласованного функционирования внутри-
клеточных молекулярных процессов, что 
является фоном для развития разнообразной 
хронической патологии [5]. Экологические 
факторы существенным образом влияют 
на клеточные взаимодействия в иммунной 

системе, нарушая работу как врожденного, 
так и адаптивного иммунного ответа [2, 5].

Широкое применение в повседневной 
деятельности человека средств бытовой 
и пищевой химии, а также использова-
ние химии в сельском хозяйстве явля-
ется мощным источником поступления 
во внутреннюю среду организма ксено-
биотиков, способных оказывать прямое 
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иммунодепрессивное действие путем 
нарушения межклеточной кооперации 
Т-хелперов [2, 5, 8].

В условиях воздействия на организм не-
благоприятных факторов внешней среды 
и развития патологических изменений, со-
провождающихся снижением механизмов 
естественной защиты организма, особую 
значимость приобретает задача повышения 
неспецифической резистентности клеток. 
Кроме того, выздоровление требует вос-
становления нормального уровня реактив-
ности внутриклеточных молекулярных 
систем, а также активации процессов сано-
генеза [5, 7, 8].

Особую значимость имеют возможно-
сти коррекции патофизиологических нару-
шений при внебольничной пневмонии (ВП).

Результаты биофизических исследова-
ний свидетельствуют о том, что модифика-
ция физических параметров водной среды 
низкоинтенсивным электромагнитным из-
лучением (ЭМИ) сопровождается заметным 
биологическим эффектом, реализующимся 
на уровне трансдукции рецепторных сигна-
лов, транскрипции и др. процессов [1, 6]. 

Цель исследования – изучение послед-
ствий кратковременного облучения цель-
ной крови больных ВП ЭМИ. 

Материалы и методы исследования
Обследовано 30 пациентов мужского пола с ВП 

нетяжелого течения в стадии реконвалесценции 
(15–17 сутки) в возрасте 20–35 лет. Материалом для 
исследования служила венозная кровь. Путем раз-
деления пробы крови на четыре части, формировали 

четыре подгруппы. Первая (1) подгруппа включала 
необлученные образцы крови (n = 30), 2-я – образ-
цы, подвергнутые СВЧ-облучению при мощности 
0,05 мкВт/см2, 3-я – 0,1 мкВт/см2, 4-я – 0,15 мкВт/см2. 
Контрольная группа (К) включала необлученные об-
разцы цельной крови здоровых добровольцев.

Исследование проводили с использованием на-
боров «Цитокин-Стимул-Бест» (ЗАО «Вектор Бест», 
г. Новосибирск). При этом 1 мл цельной крови вно-
сили во флакон, содержащий 4 мл среды DMEM, 
с последующим облучением в течение 45 минут ап-
паратом микроволновой терапии «Акватон-02» (ООО 
«ТЕЛЕМАК», г. Саратов) на частоте 1000 ± 0,01 МГц 
с плотностью потока мощности (ППМ) излучения 
0,05–0,15 мкВт/см2. После облучения флаконы по-
мещались на 24 часа в термостат (t – 37 °С) с после-
дующим выделением на градиенте фиколл-верогра-
фин (ρ = 1,077) мононуклеаров и забором клеточного 
супернатанта. Оценка функционального состояния 
клеток проводилась методом ИФА и включала опре-
деление в клеточном супернатанте концентрации 
интерлейкинов (ИЛ): ИЛ-4, ИЛ-12, ИЛ-22, интерфе-
рона (ИНФ) ИНФ-γ. В лизате мононуклеаров опреде-
ляли концентрацию факторов без учета характера их 
фосфорилирования: JNK1/2, MAPK38, ERK1/2, JAK2 
и STAT6. Иммуноферментный анализ проводился 
на анализаторе Personal LAB (Adaltis Italia S.p.A., 
Италия) с использованием реактивов CUSABIO 
BIOTECH (Китай).

Статистическую обработку проводили в про-
грамме Statistica 7,0. Статистическую значимость (р) 
межгрупповых различий оценивали с помощью кри-
терия Вилкоксона [3].

Результаты исследования
и их обсуждение

Внутриклеточная концентрация проте-
инкиназ в группах исследования представ-
лена в табл. 1.

Таблица 1
Влияние низкоинтенсивного СВЧ-облучения культуры клеток цельной крови 

на внутриклеточное содержание SAPK/MAPK протеинкиназ (нг/мл)

Группа JNK1/2 ERK1/2 MAPK38
х σ х σ х σ

1 2,03 0,012 4,65 0,011 0,58 0,03
2 2,1 0,018 4,74 0,012 0,65 0,02
3 2,2 0,021 4,84 0,02 0,75 0,02
4 2,3 0,018 4,93 0,014 0,86 0,03
К 1,59 0,017 2,32 0,012 0,27 0,01

Развитие воспаления характеризуется по-
вышением внутриклеточной концентрации 
киназ JNK, ERK и MAPK в лизате мононукле-
аров в сравнении со здоровыми лицами в 1,28 
(р = 0,11), 2,0 (р = 0,024) и 2,15 (р = 0,0031) 
раз соответственно. Таким образом, у обсле-
дованных пациентов из числа практически 
здоровых лиц соотношение внутриклеточ-
ных концентраций протеинкиназ ERK/JNK 
составляло 0,68 ± 0,012, ERK/MAPK38 
и JNK/MAPK38 – 8,6 ± 0,09 и 5,8 ± 0,1.

Результаты исследования свидетель-
ствуют об увеличении средних значений 
внутриклеточной концентрации MAPK38 
на 12,1 % (р = 0,092), 29,3 % (р = 0,0015) 
и 48,3 % (р = 0,00001) под влиянием соот-
ветствующего увеличения ППМ излуче-
ния от 0,05 до 0,15 мкВт/см2. В указанном 
диапазоне мощностей облучения динамика 
средних значений внутриклеточной концен-
трации ERK1/2 составила 1,9 % (р = 0,86), 
4,6 % (р = 0,74) и 6,0 % (р = 0,32), JNK1/2 – 
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3,4 % (p = 0,84), 8,4 % (p = 0,37) и 13,3 % 
(p = 0,057) соответственно.

Проведенный анализ результатов об-
лучения цельной крови больных ВП сви-
детельствует, что соотношение внутрикле-
точной концентрации киназы ERK/JNK 
составляет 0,4 ± 0,01, соотношение 
ERK/MAPK и JNK/MAPK – 8,0 ± 0,03 
и 3,5 ± 0,018 соответственно. Под влияни-
ем облучения отмечалось увеличение со-
отношения ERK/JNK на 6,2 % (р = 0,38) 

и снижение на 23,6 % (р = 0,044) и 28,5 % 
(р = 0,041) ERK/MAPK и JNK/MAPK.

Таким образом, проведенный анализ по-
казал, что под влиянием облучения «класси-
ческий» MAPK сигнальный путь трансдук-
ции, терминальной киназой которого является 
ERK, наименее подвержен СВЧ-воздействию.

Внутриклеточная концентрация общих 
форм JAK/STAT киназ в агранулоцитах 
больных ВП в группах исследования пред-
ставлена в табл. 2.

Таблица 2
Влияние низкоинтенсивного СВЧ-облучения культуры клеток цельной крови на 

внутриклеточное содержание исследуемых факторов (нг/мл)

Группа JAK2 STAT6 NF-kB
х σ х σ х σ

1 4,6 0,37 5,98 0,5 2,58 0,27
2 4,7 0,33 5,89 0,5 2,63 0,27
3 4,81 0,3 5,82 0,44 2,68 0,23
4 4,93 0,28 5,74 0,4 2,75 0,23
К 2,1 0,21 1,3 0,17 2,8 0,19

Результаты исследования указывают 
на увеличение у больных ВП, в сравнении 
со здоровыми лицами, внутриклеточной 
концентрации белков JAK2 и STAT6 в 2,2 
(р = 0,013) и 4,6 (р = 0,007) раза соответ-
ственно. На этом фоне отмечено сниже-
ние концентрации фактора транскрипции 
NF-kB на 7,9 % (р = 0,11).

Облучение культуры клеток при ППМ 
0,05 мкВт/см2 сопровождалось ростом вну-
триклеточной концентрации протеинкиназы 
JAK2 на 2,2 % (р = 0,23). При дальнейшем 
повышении мощности воздействия концен-
трация указанного фактора повышалась на 
4,6 (р = 0,09) и 7,2 % (р = 0,04). На этом фоне 
отмечалась отрицательная динамика кон-
центрации сигнального белка-трансдуктора 

и активатора транскрипции STAT6, прояв-
лявшаяся уменьшением его внутриклеточ-
ной концентрации на 1,6 % (р = 0,81), 3,5 % 
(р = 0,63) и 5,6 % (р = 0,18). В то же время 
внутриклеточная концентрация фактора 
транскрипции NF-kB под влиянием облу-
чения увеличивалась на 1,98 (р = 0,71), 4,11 
(р = 0,29) и 6,62 % (р = 0,07) соответственно.

Таким образом, однократное СВЧ-об-
лучение оказывает значимое влияние на 
состояние JAK/STAT и MAPK сигнальных 
путей, определяющих реактивность клетки 
на различные внешние воздействия, вклю-
чая чувствительность к молекулам межкле-
точных взаимодействий. Влияние облуче-
ния на продукцию исследуемых цитокинов 
представлено в табл. 3.

Таблица 3
Концентрация цитокинов в исследуемых группах (пг/мл)

Группа ИЛ-22 ИЛ-12 ИЛ-4 ИНФ-γ
х σ х σ х σ х σ

1 1,38 0,011 1,48 0,012 1,77 0,01 3,38 0,012
2 1,49 0,012 1,57 0,012 1,87 0,02 3,5 0,011
3 1,59 0,01 1,67 0,01 1,87 0,012 3,62 0,01
4 1,69 0,09 1,76 0,011 1,86 0,01 3,73 0,01
К 1,07 0,07 0,56 0,04 1,0 0,06 4,02 0,03

Проведенный анализ показал, что про-
дукция цитокинов у реконвалесцентов ВП 
в сравнении со здоровыми лицами харак-
теризуется повышением уровня ИЛ-12 
в 2,64 раза (р = 0,011), ИЛ-4 в 1,77 раза 

(р = 0,03), ИЛ-22 на 29,0 % (р = 0,046) на 
фоне снижения продукции ИНФ-γ на 15,9 % 
(р = 0,055). Соотношение ИЛ-4/ИНФ-γ, 
характеризующее баланс клеточного и гу-
морального звеньев иммунного ответа, 
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остается повышенным у реконвалесцентов 
в сравнении со здоровыми лицами в 2,1 раза 
(р = 0,018), что является следствием высо-
кой активности гуморального иммунного 
ответа у обследованных.

Влияние облучения при используемых 
режимах воздействия на продукцию ИЛ-
12, являющегося активатором цитотокси-
ческих клеток, характеризовалось увели-
чением последней на 6,1 (р = 0,44), 12,8 
(р = 0,21) и 18,9 % (р = 0,047). Продукция 
ИНФ-γ клетками цельной крови в этих же 
условиях возрастала на 3,6 (р = 0,74), 7,1 
(р = 0,21) и 10,4 % (р = 0,04). На этом фоне 
рост концентрации ИЛ-4 в культуре со-
ставил 5,6 (р = 0,88), 5,6 (р = 0,18) и 5,1 % 
(р = 0,22). Уровень ИЛ-22, продуцируемого 
активированными дендритными клетками 
и Т-лимфоцитами, обеспечивающего со-
пряжение врожденного и приобретенного 
иммунного ответа, под влиянием облучения 
возрастал на 8,0 (р = 0,049), 16,0 (р = 0,018) 
и 23,0 % (р = 0,001).

Таким образом, результаты проведенно-
го исследования свидетельствуют об усиле-
нии под влиянием СВЧ-облучения актив-
ности клеточного звена иммунного ответа, 
в частности реализующегося с участием 
Т-хелперов 1-го типа.

Анализ состояния молекулярных ме-
ханизмов регуляции метаболических 
функций мононуклеаров цельной крови 
реконвалесцентов ВП свидетельствует о со-
хранении в фазу реконвалесценции ряда 
патологических изменений. Так, результа-
ты исследования указывают на сохранение 
у них высокой активности MAPK сигналь-
ных путей, в особенности реализующихся 
посредством ERK-киназ, на фоне нормали-
зации уровня NF-κB. Таким образом, рекон-
валесценция ВП сопровождается сохране-
нием в агранулоцитах активации программ 
пролиферации и дифференцировки, что 
связано, с одной стороны, с элиминацией 
возбудителя и завершением острой фазы 
воспаления, а с другой, с незавершенно-
стью процессов репарации и формирования 
адаптивного иммунитета [4, 9, 10]. Высо-
кая внутриклеточная концентрация фактора 
транскрипции STAT6 и продукция ИЛ-4, 
очевидно, является условием сохранения 
баланса иммунного ответа в направлении 
Тh2-типа [4, 10].

Исследование продукции цитокинов под 
влиянием облучения указывает на стимуля-
цию клеточного иммунного ответа под вли-
янием низкоинтенсивного СВЧ-излучения, 
сопровождающуюся увеличением концен-
трации в супернатанте ИЛ-12. Проводи-
мое воздействие способствует повышению 
продукции ИНФ-γ, концентрация которого 

у реконвалесцентов находится ниже соот-
ветствующих значений контрольной группы 
и свидетельствует об угнетении клеточного 
звена иммунитета у больных ВП. При этом 
биологический эффект СВЧ-облучения 
в отношении ИЛ-12 и ИНФ-γ пропорцио-
нален мощности воздействия, в отличие от 
продукции ИЛ-4. Положительная динами-
ка концентрации ИЛ-22 под влиянием об-
лучения также может рассматриваться как 
адаптивная реакция, направленная на уси-
ление взаимосвязей местной неспецифиче-
ской защиты и специфического иммунного 
ответа [4, 11].

Влияние СВЧ-излучения на фактор транс-
крипции STAT6, обеспечивающий поляри-
зацию «наивных» Т-хелперов в Th2-типа, 
проявляющееся понижением его внутри-
клеточной концентрации, указывает на уг-
нетение молекулярных механизмов форми-
рования иммунного ответа в направлении 
Th2-типа, что можно считать проявлением 
адаптивного эффекта облучения, учитывая 
исходно высокую его внутриклеточную 
концентрацию [4].

Проведенный анализ также показал, что 
при максимальной мощности облучения 
имеет место нормализация внутриклеточ-
ной концентрации JAK2-киназы и фактора 
транскрипции NF-κB. Указанные измене-
ния свидетельствуют о приближении кле-
точной реактивности у реконвалесцентов 
к ее уровню у здоровых лиц.

Анализ результатов исследования сви-
детельствует об активации под влияни-
ем облучения MAPK сигнального пути. 
При этом в наибольшей степени облуче-
ние способствует повышению активности 
MAPK38, принимающей участие в фор-
мировании ответа на цитокины и развитии 
воспаления [4, 9]. Под влиянием облучения 
также наблюдается повышение продукции 
клетками цельной крови ИЛ-23 и ИЛ-12, 
активирующих и сопрягающих эффектор-
ные механизмы врожденного и адаптивного 
иммунного ответа [4].

Таким образом, полученные резуль-
таты указывают, что низкоинтенсивное 
СВЧ-излучение на частотах резонансной 
прозрачности водных сред оказывает выра-
женный регуляторный эффект в отношении 
функциональной активности клеток иммун-
ной системы у больных ВП.
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ВЛИЯНИЕ ПЕРОКСИДА ВОДОРОДА НА Ca2+-АКТИВИРУЕМУЮ 

K+-ПРОНИЦАЕМОСТЬ МЕМБРАНЫ ЭРИТРОЦИТОВ У БОЛЬНЫХ 
С СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫМИ НАРУШЕНИЯМИ В УСЛОВИЯХ 

ИЗМЕНЕНИЯ ОБЪЕМА КЛЕТОК
1Трубачева О.А., 2Петрова И.В., 1Гусакова А.М., 1Суслова Т.Е.

1ФГБНУ «НИИ кардиологии», Томск;
2ГБОУ ВПО СибГМУ Минздрава России, Томск, е-mail: otrubacheva@inbox.ru

В настоящем исследовании изучено влияние пероксида водорода на Са2+-зависимую К+-проницаемость 
мембраны эритроцитов в условиях сжатия клеток у больных с ишемической болезнью сердца и сахарным 
диабетом 2 типа. Показано что уровень гликозилированного гемоглобина А1, а также показатели липидного 
обмена были достоверно выше у больных обеих групп по сравнению со здоровыми лицами. Установлено, 
что Са2+-активируемая калиевая проницаемость мембраны эритроцитов в изоосмотической среде инкуба-
ции существенно снижена у больных СД 2 типа в сочетании с АГ, но не у больных ИБС. Сжатие клеток вы-
зывает увеличение Са2+-активируемой калиевой проницаемости мембраны эритроцитов только у здоровых 
доноров, но не у обследованных пациентов. Добавление пероксида водорода (10–5 М) в среду с повышенной 
осмолярностью (520 мосм) вызывает достоверное снижение Са2+-активируемой калиевой проницаемости 
мембраны эритроцитов у здоровых доноров, но не у больных обеих групп. Причиной обнаруженного эффек-
та может быть гликозилирование белков цитоскелета у больных ИБС и СД 2 типа в сочетании с АГ.

Ключевые слова: эритроциты, Ca2+-активируемая К+-проницаемость, пероксид водорода, сжатие клеток

EFFECT OF HYDROGEN PEROXIDE ON Ca2+ -ACTIVATED K+-PERMEABILITY 
OF ERYTHROCYTE MEMBRANES IN PATIENTS WITH CARDIOVASCULAR 

DISORDERS IN A CHANGING CELL VOLUME
1Trubacheva O.A., 2Petrova I.V., 1Gusakova A.M., 1Suslova T.E.

1FGBNU «Research Institute of Cardiology», Tomsk;
2GER GBOU SSMU Health Ministry of Russia, Tomsk, e-mail: otrubacheva@inbox.ru

The present study elucidated the effects of hydrogen peroxide on Ca2+-dependent K+ permeability of 
membranes in shrunken red blood cells isolated from patients with coronary artery disease and type 2 diabetes 
mellitus. Data showed that both the level of glycosylated hemoglobin A1 and all the indicators of lipid metabolism 
were signifi cantly higher in both groups of patients compared with healthy individuals. Calcium-activated K+ 
permeability of erythrocyte membranes, incubated in isosmotic medium, was signifi cantly reduced in patients 
with concomitant type 2 diabetes mellitus and arterial hypertension unlike patients with coronary artery disease. 
Cell shrinkage caused an increase in Ca2+-activated K+ permeability of erythrocyte membranes only in healthy 
donors, not in patients. Application of hydrogen peroxide (10–5 M) to the hyperosmotic medium (520 mOsm) 
caused a signifi cant decrease in Ca2+-activated K+ permeability of red blood cell membranes isolated from healthy 
donors unlike patients. Observed effect may be caused by an increase in erythrocyte membrane microviscosity and 
glycosylation of cytoskeletal proteins in patients with coronary artery disease and type 2 diabetes mellitus associated 
with hypertension. 

Keywords: red blood cells, Ca2+-activated K+ -permeability, hydrogen peroxide, shrinkage of cells 

Актуальность проведенного исследо-
вания определяется широкой распростра-
ненностью ишемической болезни сердца 
(ИБС) и метаболических нарушений, объ-
единенных развитием состояния инсули-
норезистентности, к которым, в частности, 
относят сахарный диабет 2 типа (СД 2 типа) 
и артериальную гипертензию (АГ). Выделе-
но более 200 факторов риска ИБС, из кото-
рых наиболее существенными являются на-
рушение липидного обмена, артериальная 
гипертензия, малоподвижный образ жизни, 
ожирение, хронический стресс. Комплекс 
таких нарушений сопровождается измене-
ниями со стороны многих органов и систем, 
в том числе наблюдается высокая частота 

атеросклеротических поражений сосудов 
сердца, периферических и церебральных 
сосудов, а также нарушений микроциркуля-
торного русла [2].

Эритроциты периферической крови яв-
ляются универсальной моделью для оценки 
степени и глубины повреждения мембран 
при патологическом процессе [3]. С другой 
стороны, нарушения структурно-функцио-
нального состояния мембраны эритроцитов 
могут рассматриваться как одно из звеньев 
патогенеза ряда заболеваний, в частности, 
ИБС и СД 2 типа. При этих заболеваниях 
наблюдаются нарушения липидного и угле-
водного обмена, повышенная продукция 
активных форм кислорода, что приводит 
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к изменению структурно-функциональных 
свойств мембраны эритроцитов. Одним 
из важнейших нарушений при СД 2 типа 
и ИБС является снижение деформируемости 
эритроцитов и сокращение времени их жиз-
ни, что часто связывают с повышением вну-
триклеточной концентрации ионов кальция. 

В изменении деформируемости и про-
граммируемой гибели эритроцитов определен-
ную роль играют Са2+-активируемые калиевые 
каналы (К+(Са2+)-каналы) средней проводимо-
сти, или Gardos-каналы этих клеток [5, 8].

Регуляция К+(Са2+)-каналов эритроци-
тов осуществляется несколькими путями. 
Один из них связан с белками цитоскелета 
эритроцитов без участия протеинкиназ [1], 
другой опосредован активными формами 
кислорода [6].

Возможно, в эритроцитах больных 
ИБС и СД 2 типа нарушена регуляция 
К+(Са2+)-каналов, что является одной из 
причин снижения деформируемости крас-
ных клеток крови и сокращения продолжи-
тельности их жизни. 

В связи с вышесказанным представля-
ется весьма актуальным изучение регуля-
ции К+(Са2+)-каналов эритроцитов при пато-
логическом процессе, сопровождающемся 
окислительным повреждением клеток.

Цель исследования: изучить влияние 
пероксида водорода на Ca2+-активируемую 
К+-проницаемость мембраны эритроцитов 
больных ИБС и СД 2 типа при изменении 
объема клеток.

Материал и методы исследования
В исследовании использовались упакованные эри-

троциты, выделенные из венозной крови. Группу боль-
ных ИБС составили 20 человек в возрасте от 36 до 62 лет 
(9 мужчин и 11 женщин). В группу больных СД 2 типа 
в сочетании с АГ вошли 13 человек в возрасте от 34 до 
58 лет (6 мужчин и 7 женщин). Клинический диагноз 
верифицировали с помощью клинико-лабораторных 
методов исследования на базе отделения атеросклероза 
и хронической ишемической болезни сердца НИИ кар-
диологии (руководитель – академик РАМН Р.С. Карпов). 
В контрольную группу вошли 15 практически здоровых 
добровольцев, не страдающих ишемической болезнью 
сердца, сахарным диабетом, ожирением, с нормальным 
артериальным давлением, без сосудистых и эндокрин-
ных заболеваний в анамнезе, сопоставимых по полу 
и возрасту с группами больных.

Для исследования Са2+-активируемой К+-про-
ницаемости был применен метод регистрации мем-
бранного потенциала в суспензии эритроцитов по 
изменениям рН среды инкубации в присутствии про-
тонофора, основанный на том, что в этих условиях 
распределение протонов зависит от мембранного 
потенциала [4]. В качестве параметров, характери-
зующих Са2+-зависимую калиевую проницаемость, 
использовали амплитуду гиперполяризационного от-
вета (ГО) (параметр Е) – значение мембранного по-
тенциала, соответствующие максимальному уровню 
гиперполяризации мембраны в ответ на добавление 

А23187 (мВ), а также скорость развития гиперполя-
ризации (параметр V1) (мэкв/мин мл клеток).

Для сжатия клеток упакованные эритроциты по-
мещали в среду, содержащую 150 мМ NaCl, 1 мМ KCl, 
1 мM MgCl2, 10 мM глюкозы, 10 мкМ СаСl2 и 200 мМ 
сахарозы. Кроме того, стандартными методами опре-
деляли параметры, характеризующие углеводный 
и липидный обмен обследованных лиц (таблица).

Математическую обработку результатов прово-
дили с использованием пакета программ SPSS for 
Windows 11.5. Для каждого параметра определяли 
значения медианы (М) и квартилей (Q2-Q3). Досто-
верность различий между группами определяли по 
непараметрическому критерию Вилкоксона.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Проведенное исследование показа-
ло, что ряд параметров, характеризующих 
углеводный и липидный обмен, достоверно 
отличается у больных обеих групп и здоро-
вых лиц. В частности, это касалось уровня 
гликозилированного гемоглобина А1, а так-
же показателей липидного обмена (табли-
ца). Следует отметить, что в большей степе-
ни увеличение этих параметров отмечалось 
у больных СД 2 типа в сочетании с АГ.

Обнаруженные у больных обеих групп 
нарушения углеводного и липидного обмена 
закономерно отражаются и на структурно-
функциональном состоянии эритроцитарной 
мембраны [3] и тесно связанных с ней бел-
ков цитоскелета, что может изменить функ-
ционирование мембранносвязанных белков, 
в частности транспортных белков.

Действительно, исследование параме-
тров, отражающих активность К+(Са2+)-
каналов эритроцитов, показало существенные 
изменения в их функционировании у боль-
ных по сравнению со здоровыми донорами.

Так, амплитуда ГО, полученного в изо-
осмотической среде инкубации, оказалась 
достоверно ниже по сравнению с контроль-
ными значениями у больных СД 2 типа в со-
четании с АГ, но не у больных ИБС (рис. 1).

Сниженная Са2+-активируемая калие-
вая проницаемость мембраны эритроцитов 
у больных СД 2 типа в сочетании с АГ может 
свидетельствовать о более глубоких поврежде-
ниях мембраны клеток и белков цитоскелета 
при этом заболевании по сравнению с больны-
ми ИБС. Известно, что важную роль в регуля-
ции ион-транспортирующих систем эритро-
цитов играют белки цитоскелета, в частности 
спектрин [1]. У больных СД 2 типа отмечается 
гликозилирование не только гемоглобина, но 
и основного белка цитоскелета эритроцитов – 
спектрина [8], что может оказывать влияние 
на деятельность мембранносвязанных белков 
ионных каналов. Действительно, содержа-
ние гликозилированного гемоглобина выше 
у больных СД 2 типа в сочетании с АГ, чем 
у больных ИБС (таблица).
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Клинико-лабораторная характеристика больных ишемической болезнью сердца, больных 
сахарным диабетом 2 типа в сочетании с артериальной гипертензией 

и здоровых добровольцев

Показатель Больные ИБС Больные СД 2 типа 
в сочетании с АГ

Здоровые 
добровольцы

Длительность диабета, года 11 ± 3 Не выявлено
Длительность артериальной гипертензии, года 6 ± 2 9 ± 2 Не выявлено
Длительность ИБС, года 7 ± 2 4 ± 1 Не выявлено

Показатели контроля артериального давления
Систолическое артериальное давление, мм рт.ст. 130 ± 5,60 146 ± 9,80* 121 ± 10,60
Диастолическое артериальное давление, мм рт.ст. 90 ± 6,98 91 ± 2,34* 88 ± 1,98

Показатели углеводного обмена
Гликозилированный гемоглобин А1, % от 
общего гемоглобина 6,5 ± 0,54* 8,71 ± 0,39* 5,21 ± 0,39

Глюкоза (базальная концентрация), ммоль/л 5,1 ± 0,26 6,89 ± 0,56* 4,29 ± 0,15
Глюкоза (постпрандиальный уровень), ммоль/л 5,4 ± 0,34 9,50 ± 0,72* 4,40 ± 0,13

Показатели липидного обмена
Общий холестерин, ммоль/л 5,4 ± 0,06* 6,09 ± 0,21* 4,12 ± 0,19
ЛПНП, ммоль/л 2,81 ± 0,29* 3,81 ± 0,17* 2,5 ± 0,05
ЛПВП, ммоль/л 1,12 ± 0,21 1,02 ± 0,06* 1,34 ± 0,12
Триглицериды, ммоль/л 2,45 ± 0,57* 2,84 ± 0,30* 1,42 ± 0,17

Показатель массы тела
Индекс массы тела, кг/м2 28,42 ± 1,34* 32,63 ± 1,79* 24 ± 0,94

П р и м е ч а н и е .  Отмечены параметры, достоверно отличающиеся от показателей 
здоровых доноров.

Рис. 1. Амплитуда гиперполяризационного ответа (ΔЕ) эритроцитов больных ИБС, СД 2 типа 
в сочетании с АГ и практически здоровых добровольцев (контроль) в условиях изоосмотической 
среды инкубации. * отмечены параметры, достоверно отличающиеся от контрольных (р < 0,05)

Изменение объема эритроцитов сопро-
вождается структурными перестройками 
белков мембранного каркаса этих клеток, 
что отражается на активности ионтран-
спортных систем клеток [1].

Сжатие эритроцитов вследствие поме-
щения их в среду с повышенной осмоляр-
ностью (520 мосм) достоверно не изменяло 
амплитуду гиперполяризационного ответа 
у больных ИБС и СД 2 типа, но существен-
но увеличивало этот параметр у здоровых 
доноров (рис. 2). 

В то же время в этих условиях наблю-
далось достоверное увеличение скорости 
нарастания ГО как у больных ИБС, так и 
у здоровых доноров (рис. 3). Ранее нами 
было показано, что активные формы кис-
лорода, в том числе и пероксид водорода, 
участвуют в регуляции К+(Са2+)-каналов 
эритроцитов [6]. 

В следующей серии экспериментов 
в изоосмотическую и гиперосмотическую 
среду инкубации эритроцитов добавляли 
Н2О2 (10–5 М). Оказалось, что в изоосмо-
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тической среде амплитуда ГО достоверно 
снижалась у больных ИБС и здоровых до-

норов, но не больных СД 2 типа в сочета-
нии с АГ (рис. 4). 

Рис. 2. Амплитуда гиперполяризационного ответа (ΔЕ) эритроцитов больных ИБС, СД 2 типа 
и практически здоровых добровольцев (контроль) в условиях повышенной осмолярности 

(520 мосм). * отмечены параметры, достоверно отличающиеся от контрольных (р < 0,05)

Рис. 3. Скорость развития 
гиперполяризационного ответа (V1) 

эритроцитов больных ИБС, СД 2 типа 
и практически здоровых добровольцев 
(контроль) в изоосмотической среде 

(320 мосм) инкубации и в условиях повышенной 
осмолярности (520 мосм). * отмечены 

параметры, достоверно отличающиеся от 
контрольных (р < 0,05)

Рис. 4. Влияние пероксида водорода (10–5 М) 
на амплитуду гиперполяризационного ответа 

(ΔЕ) эритроцитов больных ИБС, 
СД 2 типа в условиях изоосмотической среды 
инкубации (320 мосм). * отмечены параметры, 

достоверно отличающиеся 
от контрольных (р < 0,05)

Добавление пероксида водорода в среду 
с повышенной осмолярностью (520 мосм) 
не вызывало достоверных изменений ампли-
туды ГО эритроцитов больных обеих групп 
по сравнению со значениями амплитуды ГО 

в среде той же осмолярности. В то же вре-
мя в этих условиях наблюдалось достовер-
ное снижение амплитуды ГО у практически 
здоровых доноров-добровольцев (рис. 5). 
Кроме того, у здоровых доноров достоверно 
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снижалась и скорость развития ГО. Наи-
более вероятной причиной обнаруженного 
эффекта является воздействие пероксида 
водорода на белки цитоскелета, что приво-
дит к снижению Са2+-активируемой калие-
вой проницаемости мембраны эритроцитов 
в условиях повышенной осмолярности [7]. 
Полученные данные свидетельствуют об 
изменении спектрин-обусловленной регу-
ляции К+(Са2+)-каналов эритроцитов у боль-
ных обеих групп.

Рис. 5. Влияние пероксида водорода (10-5 М) 
на амплитуду гиперполяризационного 

ответа (ΔЕ) эритроцитов больных ИБС, 
СД 2 типа и практически здоровых доноров-
добровольцев (контроль) в условиях сжатия 
клеток. * отмечены параметры, достоверно 
отличающиеся от значений, полученных 
в гиперосмотической среде инкубации 

в отсутствие пероксида водорода. (р < 0,05)

Заключение
Таким образом, наиболее существенные 

изменения Са2+-активируемой калиевой про-
ницаемости мембраны эритроцитов отмеча-
ются у больных СД 2 типа в сочетании с АГ, 
что свидетельствует о существенных измене-
ниях в регуляции Са2+-зависимых калиевых 
каналов, связанных с белками цитоскелета.
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УДК 616.12.-008.331.1.61-002
ЭТИОЛОГИЯ НЕФРОГЕННОЙ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ

Францев Р.С., Чумаков П.И.
Ставропольский государственный медицинский университет, Ставрополь, 

e-mail: karpov25@rambler.ru

Проведен анализ причин возникновения нефрогенной артериальной гипертензии, её распространён-
ность в структуре вторичной артериальной гипертензии. Установлена тесная взаимосвязь вторичной АГ 
с почечной патологией, в основе которой могут лежать наследственные аномалии почек и их сосудов. 
Наиболее частой аномалией почек является их удвоение, которое встречается у 1 из 150 новорождённых. 
Удвоенная почка нередко сопровождается артериальной гипертензией, которая плохо поддаётся лечению 
антигипертензивными препаратами и склонна к злокачественному течению. Особенностью кровоснабже-
ния удвоенной почки в ряде случаев (14 %) является наличие добавочных прободающих артерий, которые 
кровоснабжают тот участок паренхимы, где они распределяются, что приводит к нарушению внутрипочеч-
ной динамики. Своевременная диагностика этого вида нефрогенной гипертензии имеет важное значение, 
поскольку путём хирургического устранения причин, вызывающих нарушение почечного кровоснабжения, 
можно остановить прогрессирование болезни и добиться полного выздоровления.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, удвоение почек, нефрогенная артериальная гипертензия, 
добавочные почечные артерии, внутрипочечная гемодинамика

ETIOLOGY OF RENAL OF HYPERTENSION 
Frantsev R.S., Chumakov P.I. 

Stavropol State Medical University, Stavropol, e-mail: karpov25@rambler.ru

The analysis of the causes of renal arterial hypertension, its prevalence in the structure of secondary hypertension. 
The close relationship of secondary hypertension with renal impairment, which is based may underlie hereditary 
anomalies of the kidneys and blood vessels. The most common abnormality of the kidneys is their doubling, which 
occurs in 1 in 150 newborns. Twice the kidney is often accompanied by hypertension, which responds poorly to 
treatment with antihypertensive drugs and prone to malignant course. The peculiarity of the blood supply to the 
kidneys twice in some cases (14 %) is the presence of additional perforating arteries that supply blood to that portion 
of the parenchyma, where they are distributed, which leads to disruption of intrarenal dynamics. Timely diagnosis 
of this type of renal hypertension is important because by surgical removal of the causes of renal blood supply, it is 
possible to stop the progression of the disease and to achieve full recovery.

Keywords: hypertension, a doubling of the kidneys, renal arterial hypertension, extra renal arteries, renal 
hemodynamics

На сегодняшний день артериальная ги-
пертензия является одним из наиболее рас-
пространенных сердечно-сосудистых забо-
леваний среди трудоспособного населения 
в большинстве стран мира, в том числе 
и в РФ. Поэтому поиск причин этого недуга 
продолжает оставаться актуальным для оте-
чественных и зарубежных специалистов.

Еще на заре возникновения учения об 
артериальной гипертензии была установле-
на тесная связь её с почечной патологией. 
Сам Р. Брайт связывал АГ и почки «навеки 
вместе». Сегодня открыто множество ме-
ханизмов формирования и закрепления АГ, 
которые в той или иной степени «завязаны» 
на почках, и в то же время остается масса 
вопросов и противоречий [11]. 

В настоящее время уже не вызывает 
сомнений положение о том, что истоки ар-
териальной гипертензии взрослых скрыты 
в детском и подростковом возрасте. По 
данным популяционных исследований, 
проведенных в России среди детей и под-
ростков, частота повышения артериально-

го давления у них составляет в зависимо-
сти от возраста от 3 до 18 %. В дальнейшем 
у каждого третьего ребенка с повышенным 
АД формируется стойкая артериальная ги-
пертензия [22].

В общей юношеской популяции выявля-
ется 12 % лиц с артериальной гипертензией, 
а число лиц с наличием «высокого нормаль-
ного артериального давления» достигает 
20 %. Более половины из них характеризуется 
наличием отягощённой наследственности по 
развитию ранних сердечно-сосудистых забо-
леваний и выделяется в группу риска [9].

Наследственный характер синдрома 
хронической артериальной гипертензии 
у человека в настоящее время считается 
фактом, полностью доказанным данными 
популяционно-генетических, семейно-ге-
неалогических и клинических исследо-
ваний [1, 33].

Предполагается, что в основе большо-
го числа АГ могут лежать наследственные 
аномалии почек, их сосудов и других орга-
нов мочевыделительной системы [7].
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Самой распространенной аномалией 
мочевыводящей системы является удвоение 
почек, которое встречается у 1 из 150 ново-
рожденных, в 2 раза чаще у девочек. В кли-
нике удвоение почек выявляется в соотно-
шении 1:30, соотношение между право-, 
лево- и двусторонним удвоением составля-
ет 4:2:1. При патологоанатомическом иссле-
довании данную аномалию обнаруживают 
в 3–4 % вскрытий. Удвоение мочевых орга-
нов представляет собой слияние нормаль-
ной почки с небольшой добавочной в одну 
увеличенную в размере почку. Каждая поч-
ка имеет свою систему кровообращения, 
граница между слившимися почками обо-
значена бороздкой, которая может варьиро-
вать от едва заметной до хорошо выражен-
ной. В удвоенной почке существуют зоны 
«наложения» внутрипочечных сосудов
[10, 8]. Удвоение почек бывает одно- и дву-
сторонним, полным или неполным. Со-
гласно МКБ10, выделяют только рубрику 
Q 625 – удвоение мочеточника, а удвоение 
почек в МКБ отсутствует. Клинические 
проявления этой патологии зависят от забо-
левания аномальной почки [10].

Принято считать, что удвоенная почка 
является наименее серьезным вариантом 
аномалий развития, если рассматривать её 
как вариант нормы. Но некоторые авторы 
считают, что это не так.

Функция любых органов определяется 
оптимальным распределением и заполне-
нием внутриорганной сосудистой сети, за-
висящей от кровотока в кровоснабжающих 
их артериях, гемодинамика в которых по-
зволяет эффективно распределять ток крови 
по всему внутриорганному руслу. Известно, 
что функция почки в значительной степени 
зависит от состояния системы почечной 
артерии. Этим можно объяснить большое 
число работ, посвященных морфологии по-
чечной артерии и ее ветвей [16]. Исходя из 
концепции целостности органа и ее систем, 
отдельные авторы высказывали точку зре-
ния о взаимосвязи и взаимозависимости 
формы почки, ее массы с объемной струк-
турой ее сосудистой сети [12, 13, 18].

Регистрируемое удвоение или утроение 
артерий, кровоснабжающих почку, сниже-
ние её объёмного кровотока указывают на 
дезадаптивное перераспределение крови 
внутри такой почки. Это проявляется так 
называемой «резистентной» АГ, не поддаю-
щейся медикаментозной терапии, которую 
обнаруживают в 11,0 % случаев артериаль-
ной гипертензии [21, 15]. 

Удвоенные и множественные артерии 
почек выявляются у 25–35 % больных арте-
риальной гипертензией, обследованных ан-
гиографически. Роль этой патологии в пато-

генезе гипертензии изучена недостаточно. 
Она может быть обусловлена несоответ-
ствием уровня артериального притока крови 
к почке уровню венозного оттока и наруше-
нием уродинамики вследствие компресси-
онного влияния добавочной артерии на 
мочеточник. Любая из этих причин может 
активизировать ренопрессорный механизм 
развития артериальной гипертензии. Важ-
ное значение в патогенезе артериальной 
гипертензии имеет частое развитие стено-
зирующего процесса в добавочной артерии 
почек. Артериальная гипертензия может 
также развиваться при аномальной направ-
ленности почечной артерии.

Интерес к вариантной анатомии по-
чечных артерий, в частности клинико-
прогностическому значению их удвоения 
(утроения) определяется, прежде всего, 
возможностью уточнить представления 
о закономерности внутрипочечной ге-
модинамики с более четким выделением 
ситуаций, когда её особенности приво-
дят к гипо- или гиперфункции отдельных 
сегментов почки с соответствующей пе-
рестройкой активности юкстагломеру-
лярного аппарата, зачастую клинически 
проявляющейся развитием артериальной 
гипертензии (АГ), иногда практически не 
поддающейся антигипертензивной тера-
пии. Тем не менее эти случаи зачастую 
остаются нерасшифрованными с клиниче-
ской точки зрения: даже если проводится 
подробное обследование, оно оказывается, 
по существу, безрезультатным, поскольку 
множественные почечные артерии не фи-
гурируют в качестве признанного экспер-
тами варианта реноваскулярной АГ [20]. 

В большинстве случаев почки крово-
снабжаются одиночной почечной артери-
ей (86,0 %), а в 14,0 % случаев почки ещё 
имеют добавочные артериальные стволы. 
Авторы различают добавочные артерии, 
входящие в почку через её ворота, и так на-
зываемые добавочные прободающие арте-
рии. Добавочные прободающие почечные 
артерии могут отходить от аорты, основ-
ного ствола почечной артерии и вступают 
в паренхиму, как правило, минуя ворота 
почки. Добавочные прободающие почечные 
артерии не всегда сопровождаются одно-
именными венами [18]. По данным лите-
ратуры, добавочные прободающие артерии 
наблюдаются в основном у верхнего полю-
са почки, реже – у нижнего, и в единичных 
случаях – в средней части почки [17].

Очень важной и характерной особен-
ностью добавочных прободающих артерий 
почек является то, что они кровоснабжают 
тот участок органа, где они распределяют-
ся. Добавочные прободающие артерии, вхо-
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дя в почку, не анастомозируют с ветвями 
основной почечной артерии, то есть васку-
ляризация этого участка полностью зависит 
от добавочной артерии. Внутрипочечные 
ветви добавочной прободающей почечной 
артерии занимают одну какую-либо сто-
рону полюса почки, не переходя в область 
другой стороны этого полюса [14]. По до-
полнительному сосуду мелкого диаметра 
в соответствующую часть почечной парен-
химы поступает недостаточное количество 
крови, вследствие чего возникают условия 
для гипоксии. Нарушение внутрипочечной 
гемодинамики, возникающее при неизмен-
ном суммарном количестве крови, посту-
пающей в удвоенную почку, при неодина-
ковом снабжении ею различных участков 
почечной ткани приводит к ишемизации 
последних, что сопровождается повышени-
ем плазменной активности ренина [30].

Реноваскулярная гипертензия, возника-
ющая при ишемии почек из-за поражения 
почечных артерий, протекает в злокаче-
ственной форме, на фоне высоких цифр си-
столического и диастолического давления, 
плохо поддается консервативной терапии, 
сопровождается нарушениями коронарно-
го и мозгового кровообращения, функции 
почек и быстро приводит к инвалидности 
и смерти больного [2, 3, 6, 27].

Клиническое значение аномалий разви-
тия почек определяется в том числе и тем, 
что при них в 43–80 % случаев создаются 
условия для присоединения вторичных за-
болеваний, которые протекают тяжелее, 
чем в почках обычного строения. При ано-
малиях развития почек хронический пие-
лонефрит развивается в 72–81 % случаев, 
причем он имеет упорное течение, при нем 
часто повышается артериальное давление 
и быстро прогрессирует почечная недоста-
точность [19]. 

Таким образом, анализ современной 
литературы показывает, что, несмотря на 
довольно обширный материал, посвящен-
ный проблеме нефрогенной артериальной 
гипертензии, взаимосвязь её возникновения 
с удвоением почки описана недостаточно 
полно. До настоящего времени не выявле-
ны частота и морфофункциональные осо-
бенности данной патологии, не отработан 
алгоритм диагностических действий, по-
зволяющих достоверно выделить этот тип 
артериальной гипертензии из общего поня-
тия гипертонической болезни. Более того, 
в мировой литературе практически не со-
держится данных, касающихся лечения ар-
териальной гипертензии, развившейся на 
фоне удвоения почки.

В связи с этим детальное изучение вза-
имосвязи АГ с удвоением почки позволит 

определить частоту и закономерность вы-
явления АГ при удвоении почки, морфо-
функциональные характеристики данной 
патологии с целью дальнейшей разработки 
оптимальных методов хирургического ле-
чения больных с этим заболеванием.
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Наряду с ростом числа больных бронхиальной астмой, аллергическим ринитом увеличивается и коли-
чество пациентов с аллергическими заболеваниями, протекающими с поражением кожи. Аллергодерматозы 
встречаются у 20 % больных в общей структуре аллергопатологии. Наиболее распространенными среди них 
являются крапивница и атопический дерматит. Было показано, что нарушение барьерной функции кожи при 
атопическом дерматите, тесно связанное с мутациями в гене филаггрина, способствует повышенному про-
никновению аллергенов, обеспечивает готовность к сенсибилизации. Целью нашего исследования явился 
поиск мутаций p.Arg501X и с.2282del4 в гене филаггрина (FLG) среди больных крапивницей и атопическим 
дерматитом, а также выявление клинико-генетических особенностей аллергодерматозов. В общей выборке 
больных аллергодерматозами обнаружено 11 пациентов (5,47 %), являющихся гетерозиготными носителями 
мутаций в гене FLG, из них семь человек оказались гетерозиготами по делеции c.2282del4 и четыре паци-
ента – гетерозиготами по мутации p.Arg501X. У 6 пациентов с выявленными мутациями был установлен ос-
новной диагноз атопического дерматита, у 5 пациентов – крапивница. У больных атопическим дерматитом 
аллельная частота мутации с.2282del4 составила 2,58 %, мутации p.Arg501X – 0,52 %. У больных крапивни-
цей мутация с.2282del4 встречалась с аллельной частотой 0,96 %, мутация p.Arg501X – 1,44 %.

Ключевые слова: атопический дерматит, крапивница, ген филаггрина
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Together with the increase in a number of patients with bronchial asthma and allergic rhinitis, there is also 
growing number of allergic patients with cutaneous lesions. Allergic dermatitis present in 20 % of patients with 
allergic diseases. Urticaria and atopic dermatitis are the most common among them. It has been shown that skin 
barrier function defects during atopic dermatitis cause intensifi ed allergen penetration, provide sensitization readiness 
and are tightly related to fi laggrin gene mutations. The aim of our investigation was the search for p.ARG501X and 
c.2284del4 mutations in the fi laggrin gene in patients with urticaria and atopic dermatitis and detection of clinical 
genetic features of allergic skin diseases. We have found 11 patients (5,47 %) in total sample who were heterozygous 
fi laggrin mutations carriers, 7 were heterozygous for c.2284del4 and 4 were heterozygous for p.ARG501X. Six of 
the detected mutations carriers were diagnosed with atopic dermatitis and fi ve – with urticaria. The frequency of 
the c.2284del4 mutation in patients with atopic dermatitis was 2,58 %, of the p.ARG501X – 0,52 %. Patients with 
urticaria had the c.2284del4 mutation with the frequency of 0,96 % and p.ARG501X mutation with the frequency 
of 1,44 %.

Keywords: atopic dermatitis, urticaria, fi laggrin gene

По прогнозам ВОЗ, в XXI веке аллерги-
ческие и иммунодефицитные состояния по 
распространенности окажутся на первом ме-
сте. Распространенность аллергических бо-
лезней постоянно растет и в настоящее вре-
мя составляет 10–30 % взрослого населения 
и 20–50 % – детского населения [1, 4]. 

Наряду с ростом числа больных брон-
хиальной астмой и аллергическим рини-
том, увеличивается и количество пациентов 
с аллергическими заболеваниями, протека-
ющими с поражением кожи. Аллергодерма-
тозы встречаются у 20 % больных в общей 
структуре аллергопатологии. Наиболее рас-
пространенными среди них являются кра-
пивница и атопический дерматит [4].

Атопический дерматит (АтД) – это хро-
ническое, рецидивирующее, аллергическое 
заболевание, развивающееся, как правило, 
в детском возрасте у лиц с наследственной 
предрасположенностью к атопии, с харак-
терными возрастными особенностями мор-
фологии и локализации очагов воспаления, 
сопровождающееся выраженным кожным 
зудом и обусловленное гиперчувствитель-
ностью как к аллергенам, так и к неспец-
ифическим раздражителям [1, 4, 5, 11]. 
В структуре кожных заболеваний частота 
АтД составляет от 20 до 40 % [4].

Крапивница – этиологически гетеро-
генная группа заболеваний и состояний, 
характеризующаяся образованием на коже 
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зудящих уртикарных высыпаний [2, 4]. 
Эпидемиологические исследования, про-
веденные в различных странах, показали, 
что распространенность хронической кра-
пивницы в общей популяции составляет 
0,1–3 % [1, 13].

Первым барьером на пути проникнове-
ния аллергена оказываются кожа и слизи-
стые оболочки. Одним из генов, участву-
ющих в обеспечении барьерной функции 
кожи, является ген филаггрина (FLG). Было 
показано, что нарушение барьерной функ-
ции кожи при АтД и ихтиозе тесно связано 
с мутациями в гене филаггрина [10]. Фи-
лаггрин – главный белок кератогиалиновых 
гранул, участвующий в конечной диффе-
ренцировке эпидермиса и формировании 
рогового слоя кожи [4].

Ген филаггрина человека (FLG) лока-
лизован в хромосомной области 1q21, в ко-
торой расположен эпидермальный диффе-
ренцировочный комплекс, охватывающий 
около 30 генов, кодирующих белки, уча-
ствующие в конечной дифференцировке 
эпидермиса. Наиболее распространенны-
ми мутациями в гене FLG у больных АтД 
европейского происхождения являются 
p.Arg501X и с.2282del4, частота которых 
в среднем составляет около 30 %/ [4, 5]. 

Оказалось, что эти мутации гена фи-
лаггрина являются предрасполагающи-
ми факторами развития не только АтД, но 
и бронхиальной астмы с сопутствующим 
АтД, являясь, таким образом, ключевым па-
тогенетическим звеном в развитии «атопи-
ческого марша» [2, 7, 8, 11]. 

Нарушение барьерной функции кожи 
у больных с мутациями в гене FLG облегча-
ет проникновение аллергенов и инфекцион-
ных агентов через эпидермис, инициирует 
развитие местной и системной аллергиче-
ской реакции организма [10].

Целью настоящей работы явилось 
изучение частоты встречаемости мутаций 
c.2282del4, p.Arg501X в гене филаггрина 
у больных атопическим дерматитом и па-
циентов с крапивницей и выявление кли-
нико-генетических особенностей аллерго-
дерматозов.

Материалы и методы исследования
Исследование проводилось среди больных, на-

ходившихся на стационарном лечении в аллерго-
логическом отделении ГКБ № 21 г. Уфы. Всего был 
обследован 201 пациент, из них диагноз АтД был 
установлен у 97 больных (48,2 %), диагноз крапивни-
цы – у 104 человек. Среди больных крапивницей диа-
гноз хроническая крапивница был выставлен 47 па-
циентам (23,4 %), острая крапивница – 33 пациентам 
(16,4 %), у 24 больных (12 %) выявлено сочетание 
крапивницы с ангиоотеком. Средний возраст пациен-
тов составил 39,5 ± 14,1 лет. Среди них 63 мужчины 

и 138 женщин. Все пациенты предварительно дали 
письменное согласие на участие в проводимом иссле-
довании.

Выделение ДНК осуществляли стандартным ме-
тодом фенольно-хлороформной экстракции. Для ана-
лиза мутаций (с.2282del4 и p.ARG501X) в гене FLG 
применяли метод полимеразной цепной реакции син-
теза ДНК с последующим анализом полиморфизма 
длин рестрикционных фрагментов.

Результаты исследования 
и их обсуждение

В результате проведенного исследова-
ния мутаций c.2282del4, p.Arg501X в гене 
филаггрина, в общей выборке больных 
аллергодерматозами обнаружено 11 паци-
ентов (5,47 %), являющихся гетерозигот-
ными носителями этих мутаций. Мута-
ции p.Arg501X и c.2282del4 локализованы 
в первом повторе третьего экзона гена FLG 
и обе приводят к остановке трансляции бел-
ка. Среди выявленных носителей мутаций 
7 человек явились гетерозиготами по деле-
ции c.2282del4 и 4 пациента – гетерозигота-
ми по мутации p.Arg501X. Средний возраст 
больных составил 41,5 ± 13,4 лет. Длитель-
ность заболевания у носителей мутаций 
в гене FLG варьировала от 10 до 51 лет, 
в 54,5 % случаях (6 человек) заболевание 
началось в возрасте до 5 лет. У 6 пациентов 
с выявленными мутациями был установлен 
диагноз АтД, у 5 пациентов – крапивница.

Мутация c.2282del4 была выявлена у 5 
(5,15 %) больных АтД, мутация p.Arg501X – 
у одного больного АтД (1,03 %). Аллельная 
частота мутации c.2282del4 у больных АтД 
составила 2,58 %, мутации p.Arg501X – 0,52 %.

Для дальнейшего анализа клинической 
картины и анамнестических данных все 
пациенты с диагнозом АтД были стратифи-
цированы на две группы. Основную группу 
составили все пациенты АтД, являющие-
ся гетерозиготными носителями мутаций 
c.2282del4, p.Arg501X в гене FLG, группа 
сравнения включала всех больных с диа-
гнозом АтД без мутаций в гене FLG. 

При анализе причин обострения АтД – 
45,1 % больных группы сравнения свя-
зывали обострение АтД с нарушениями 
в диете, в основной группе 16,7 % случаев 
были связаны с изменением характера пи-
тания. В основной группе 16,7 % больных 
связывали обострение кожного процесса 
с психоэмоциональным стрессом, а в груп-
пе сравнения – 35,2 % пациентов. В 33,2 % 
случаев обострения АтД в основной груп-
пе происходили при контакте с химиче-
скими раздражителями, тогда как в группе 
сравнения лишь 5,5 % пациентов отмечали 
связь с этим фактором (p < 0,01). При ана-
лизе основной группы выявлено, что 16,7 % 
случаев обострения дерматоза происходило 
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при контакте с аэроаллергенами, а в группе 
сравнения – только 2,2 % случаев (p < 0,05).

В группе сравнения больных АтД у 22 % 
больных сопутствующим диагнозом являет-
ся крапивница, в основной группе крапив-
ница в анамнезе наблюдалась в 33,2 % слу-
чаев. У 13,2 % пациентов группы сравнения 
сопутствующим диагнозом был ангиоотек, 
в основной группе ангиоотек отмечался 
у 16,7 % пациентов. В группе сравнения 
отягощенный анамнез по бронхиальной 
астме выявлен у 2,2 % пациентов, а у боль-
ных основной группы анамнез был отяго-
щен сопутствующей бронхиальной астмой 
в 16,7 % случаях (р<0,05). Сопутствующий 
аллергический ринит встречался в группе 
сравнения в 5,5 % случаев, а в основной 
группе – в 16,7 % случаев.

При исследовании анамнеза у 15 паци-
ентов (16,5 %) из группы сравнения с диа-
гнозом АтД выявлено наличие атопических 
заболеваний у ближайших родственников, 
в основной группе наследуемые аллергиче-
ские заболевания установлены в 50 % слу-
чаев (3 пациента).

При анализе по шкале SCORAD в груп-
пе сравнения показатели индекса варьи-
ровали от 23 до 83,5, в среднем индекс 
составил 38,4 ± 10. В основной группе ин-
декс колебался от 33,2 до 82,9 и в среднем 
составил 47,7 ± 18,9. По степени тяжести 
больные в основной группе распредели-
лись следующим образом: у 4 пациентов 
(66,7 %) отмечена средняя тяжесть АтД, у 2 
пациентов (33,3 %) выставлен диагноз АтД 
тяжелой степени.

У больных АтД в основной группе про-
цесс носил диффузный характер у 1 паци-
ента (16,7 %) (p < 0,05), распространенный 
характер процесса наблюдался у 2-х че-
ловек (33,3 %) и ограниченно-локализо-
ванный – у 3-х больных (50 %). В группе 
сравнения у 53 (58,3 %) пациентов отме-
чался распространенный характер процес-
са, у 31 (34,1 %) человека процесс носил 
ограниченно-локализованный характер и 
у 7 (7,7 %) больных наблюдался диффуз-
ный процесс.

При анализе наличия мутаций в гене 
FLG среди больных аллергодерматозами 
мутации c.2282del4 и p.Arg501X выявлены 
у 5-ти больных крапивницей. Средний воз-
раст больных составил 38,2 ± 15.

У двух больных (1,92 %) с крапивницей 
была идентифицирована в гетерозиготном 
состоянии мутация c.2282del4, аллельная 
частота мутации составила 0,96 %. Трое 
пациентов с крапивницей (2,88 %) оказа-
лись гетерозиготными носителями мутации 
p.Arg501X, аллельная частота мутации со-
ставила 1,44 %.

Для анализа клинической картины 
и анамнестических данных больных кра-
пивницей с мутациями в гене филаггрина 
все пациенты также были поделены на две 
группы. Группа сравнения включала всех 
больных с диагнозом крапивница без му-
таций в гене филаггрина, основную груп-
пу составили все пациенты с крапивни-
цей с найденными мутациями c.2282del4, 
p.Arg501X в гене филаггрина. 

В 8,1 % случаев больные группы срав-
нения связывали обострение крапивницы 
с нарушениями в диете, в основной группе 
случаев обострения болезни в связи с из-
менением характера питания не выявлено. 
В группе сравнения около 6 % больных свя-
зывали обострение кожного процесса с пси-
хоэмоциональным стрессом, в основной 
группе – 20 % пациентов. Около 20 % слу-
чаев обострения крапивницы в основной 
группе происходили при контакте с аллер-
генами, тогда как в группе сравнения лишь 
5,8 % пациентов отмечали связь с этим фак-
тором. При анализе выявлено 20 % случаев 
обострения крапивницы в основной группе 
в результате приема лекарственных пре-
паратов, в группе сравнения число случаев 
лекарственной аллергии составило 14,1 %. 
Достоверных различий влияния провоци-
рующих факторов на развитие крапивницы 
в основной группе и группе сравнения не 
выявлено.

В общей выборке пациентов с диа-
гнозом крапивница сопутствующая ал-
лергопатология встречалась в 45 случаях 
(45,5 %). Наиболее часто сопутствующим 
аллергическим заболеванием был ангио-
отек – в 19,2 % случаев у больных в груп-
пе сравнения и в 20 % случаев в основной 
группе. У 31,1 % пациентов в группе срав-
нения выявлена сопутствующая бронхиаль-
ная астма, а в основной группе в анамнезе 
бронхиальная астма встречалась в 20 % слу-
чаев (табл. 3). В группе сравнения у боль-
ных крапивницей встречался сопутствую-
щий аллергический ринит в 6,1 % случаев, 
атопический дерматит – в 6,1 % случаев, а 
в основной группе данные сопутствующие 
заболевания не выявлены.

При исследовании анамнеза, у 3-х па-
циентов (3 %) из группы сравнения с диа-
гнозом крапивница выявлено наличие ал-
лергических заболеваний у ближайших 
родственников, в основной группе наследу-
емые аллергические заболевания выявлены 
в 20 % случаев (p < 0,05).

Таким образом, в результате проведен-
ного нами исследования мутаций в гене 
филаггрина у пациентов с АтД из г. Уфы, 
мутации с.2282del4 и р.ARG501X были об-
наружены у 6-ти человек (6,19 %). При этом 
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гетерозиготами по делеции с.2282del4 ока-
зались 5,15 % обследуемых, а гетерозигота-
ми по мутации р.ARG501X – 1,03 %. Срав-
нительный анализ частоты встречаемости 
мутации с.2282del4 в гене FLG у больных 
АтД из г. Уфы с данными исследований 
из других популяций показал, что эта му-
тация в изучаемой нами группе больных 
встречается с более низкой частотой, чем 
у больных АтД из некоторых стран Евро-
пы. Она была выявлена у 26,9 % больных 
АтД ирландского происхождения, у 20,8 % 
больных АтД англичан, 16,1 % больных 
АтД датчан, 13,6 % больных АтД австрий-
ского и немецкого происхождения [2, 3, 8]. 
В нашей стране было проведено исследо-
вание по выявлению мутаций с.2282del4 
и р.ARG501X в гене FLG у пациентов с АтД 
из Западной Сибири. По результатам иссле-
дования, мутации с.2282del4 и р.ARG501X 
в гене филаггрина были обнаружены 
у 17 человек (11,8 %), при этом гетерозиго-
тами по делеции с.2282del4 оказались 9,1 % 
обследуемых, а гетерозиготами по мутации 
р.ARG501X – 2,1 % [3]. Обнаруженная нами 
частота встречаемости мутации p.Arg501X 
у больных АтД сопоставима с таковой 
у больных АтД из Западной Сибири, а также 
с пациентами из Польши (у 1,5 % больных), 
чаще выявляется у больных австрийского 
и немецкого (6,3 % больных), а также датско-
го происхождения (6,5 %) [2, 3]. В отличие от 
исследуемой нами группы больных, мутация 
p.ARG501X с высокой частотой встречается 
у ирландцев (у 38,5 % больных АтД, в основ-
ном гетерозигот по мутации) и англичан (у 
25,7 % больных АтД) [2, 8].

В результате проведенного исследова-
ния нами также впервые определена ча-
стота встречаемости мутаций в гене FLG 
у больных крапивницей. У двух больных 
(1,92 %) с крапивницей была идентифици-
рована мутация c.2282del4 в гетерозигот-
ном состоянии, трое пациентов с крапив-
ницей (2,88 %) оказались гетерозиготными 
носителями мутации p.Arg501X. По данным 
литературы, ранее подобные исследования 
при крапивнице не проводились, в связи 
с чем не представляется возможным про-
ведение сопоставления встречаемости му-
таций c.2282del4 и p.Arg501X в гене филаг-
грина у больных крапивницей из других 
популяций мира.

Выводы
Таким образом, у одиннадцати (5,47 %) 

больных аллергодерматозами выявлены 
мутации c.2282del4 и p.Arg501X в гене 
филаггрина. Мутация c.2282del4 обнару-
жена у пяти (5,15 %) больных АтД, мута-
ция p.Arg501X – у одного больного АтД 

(1,03 %). У двух больных (1,92 %) с крапив-
ницей в гетерозиготном состоянии была 
идентифицирована мутация c.2282del4, 
трое пациентов с крапивницей (2,88 %) 
являлись гетерозиготными носителями 
мутации p.Arg501X. Контакт с бытовыми 
аллергенами как провоцирующий фактор 
обострения отмечали 33,3 % пациентов ос-
новной группы с АтД, являющихся гетеро-
зиготными носителями мутаций c.2282del4 
и p.Arg501X в гене филаггрина, и только 5,5 % 
пациентов из группы сравнения (р < 0,01). 
Обострение АтД при контакте с аэроаллер-
генами отмечали 16,7 % больных в основ-
ной группе (р < 0,05) и 2,2 % пациентов 
в группе сравнения, что, вероятно, связано 
с повышенным проникновением аллерге-
нов в связи с нарушением барьерной функ-
ции кожи у носителей изученных мутаций. 
Кроме того, выявлена высокая вероятность 
наследования АтД в группе больных с на-
личием мутаций в гене филаггрина (16,7 %) 
и сочетания АтД с бронхиальной астмой 
(33,3 %), чем среди больных без наличия 
данных мутаций (р < 0,05).

Результаты проведенного нами исследова-
ния свидетельствуют о клинико-генетической 
значимости мутаций в гене FLG в развитии 
таких распространенных аллергодермато-
зов, как атопический дерматит и крапивница, 
и подчеркивают необходимость своевремен-
ной ДНК-диагностики этих мутаций с целью 
назначения персонализированной терапии 
атопического дерматита.
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УДК (616.12 – 008; 46: 616.12 – 008.313) – 036.12
ХРОНИЧЕСКАЯ СЕРДЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ И ПОЛНАЯ 

БЛОКАДА ЛЕВОЙ НОЖКИ ПУЧКА ГИСА
1Шарапов С.В., 2Столбова М.В., 2Яковлев Д.И.

ГБОУ ВПО «Оренбургская государственная медицинская академия Минздрава России», Оренбург, 
e-mail: sv.sharapov@gmail.com

Цель – выявить особенности в течении хронической сердечной недостаточности у больных с полной 
блокадой левой ножки пучка Гиса, влияющие на качество их жизни и состояние миокарда. 98 пациентов, 
страдающих хронической сердечной недостаточностью. Больные были разделены на две группы: больные 
с различными стадиями хронической сердечной недостаточности и с полной блокадой левой ножки пуч-
ка Гиса и больные с ХСН без нарушений проводимости сердца. Всем больным проведены исследования: 
электрокардиография в 12 стандартных отведениях, электрокардиография высокого разрешения. У всем 
пациентов с помощью ЭхоКГ оценивалось состояние левых и правых отделов сердца. При изучении ка-
чества жизни использовался Миннесотский опросник качества жизни больных с сердечной недостаточно-
стью. Результаты. Наличие полной блокады левой ножки пучка Гиса у обследованных больных способствует 
более раннему развитию симптомов ХСН. Ухудшается течение хронической сердечной недостаточности. 
Ухудшается систолическая функция сердца и состояние миокарда левых отделов сердца у больных с полной 
блокадой левой ножки пучка Гиса. Также отмечается ухудшение качества жизни этих пациентов. Таким об-
разом, наличие у больного полной блокады левой ножки пучка Гиса требует особого внимания со стороны 
лечащего врача, таким больным должен проводиться более частый контроль параметров работы сердца.

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, полная блокада левой ножки пучка Гиса 

CHRONIC HEART FAILURE AND TOTAL LEFT BLOCK OF A GIS BUNCH
1Sharapov S.V., 2Stolbova M.V., 2Yakovlev D.I.

Orenburg State Medical Academy, Orenburg, e-mail: sv.sharapov@gmail.com

The main purpose of study is to reveal CHF with total left block of a Gis bunch patients run characteristics, 
which infl uence quality of life, CHF progress and cardiac muscle condition. 98 patients suffering CHF have been 
studied and divided into 2 groups: having different CHF degrees and a total left Gis bunch block, and CHF patients 
without cardial conduction failure. Examinations made: ECG in 12 standard leads and high-release ECG. Left and 
right heart venricles were tested with the help of echocardiogram. While quality of life studying, the Minnesota 
Quality Life questionnaire has been used. A total left block of a Gis bunch presence with the patients under study, 
facilitates an earlier CHF developing symptoms. A CHF run is being worsened. Systolic and left ventricular 
functions with a total left block of a Gis bunch patients are being worsened as well as quality of life parameters. 
Thus, chronic heart failure a special attending doctor’s attention. Such patients should undergo more frequent heart 
parameters testing.

Keywords: chronical heart failure, total left Gis bunch block

Хроническая сердечная недостаточ-
ность (ХСН) занимает важное место 
в структуре заболеваемости и среди при-
чин смертности населения в большинстве 
экономически развитых стран мира, так как 
это единственное патологическое состоя-
ние сердечно-сосудистой системы, часто-
та и распространенность которого растет 
с каждым годом [1, 2, 3, 5]. Несмотря на до-
стижения в медицине, частота госпитализа-
ций и летальность больных ХСН остаются 
высокими [4, 7, 8]. Течение ХСН часто со-
провождается развитием нарушений вну-
трижелудочковой проводимости. Возник-
новение нарушений внутрижелудочковой 
проводимости существенно ухудшает тече-
ние заболевания и способствует быстрому 
прогрессированию систолической дисфунк-
ции левого желудочка [6]. Влияние различ-
ных типов нарушений внутрижелудочковой 
проводимости на течение ХСН и исходы из-

учались в немногочисленных исследовани-
ях [8, 9, 10, 11, 12, 13]. При этом наибольшее 
внимание обращалось на атриовентрику-
лярную блокаду и совсем мало рассматри-
валась полная блокада левой ножки пучка 
Гиса (ПБЛНПГ). Недостаточное внимание 
уделялось взаимосвязи нарушений внутри-
желудочковой проводимости с этиологией 
и тяжестью ХСН, а также с сократительной 
и диастолической функциями сердца. Недо-
статочно сведений об особенностях пато-
генеза ХСН при нарушениях внутрижелу-
дочковой проводимости и их зависимости 
от стадии и функционального класса. Нет 
сведений о влиянии нарушений внутриже-
лудочковой проводимости у больных ХСН 
на течение заболевания и качество жизни, 
а также о выявлении факторов риска не-
благоприятного прогноза у таких больных. 
Между тем выявление клинико-инструмен-
тальных особенностей течения и факторов 
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риска неблагоприятного прогноза у боль-
ных с ХСН и нарушениями внутрижелудоч-
ковой проводимости могут способствовать 
разработке новых подходов к тактике веде-
ния таких больных. Все это и определило 
цель исследования.

Целью нашего исследования было вы-
явить особенности течения, качества жизни, 
изменения структурно-гемодинамических па-
раметров миокарда у больных с хронической 
сердечной недостаточностью при наличии 
полной блокады левой ножки пучка Гиса.

Материалы и методы исследования
Всего в исследование было включено 69 боль-

ных с ХСН, имевших полную блокаду левой ножки 
пучка Гиса, составивших первую группу больных. 
Вторую группу (сравнения) составили 39 пациентов 
с хронической сердечной недостаточностью, но без 
наличия у них какого-либо нарушения проводимости 
сердца. Средний возраст пациентов в первой группе 
составил 59,9 ± 1,80 лет, во второй – 52,5 ± 1,03 лет. 
У всех включённых в исследование больных хрони-
ческая сердечная недостаточность развивалась на 
фоне ишемической болезни сердца и артериальной 
гипертензии: у 17 (15,5 %) пациентов на фоне ИБС, 
у 10 (9 %) пациентов на фоне артериальной гипертен-
зии, и у 83 (75,5 %) – на фоне сочетания ИБС и АГ. 
Всем больным, помимо общеклинического обследо-
вания, выполнялась электрокардиография в 12 обще-
принятых отведениях на многоканальном электро-
кардиографе. Для выявления поздних потенциалов 
левого желудочка проводилась электрокардиогра-
фия высокого разрешения на аппаратном комплексе 
«Кардиотехника-ЭКГ-8». Ультразвуковое исследо-
вание сердца проводилось на аппарате Acuson 128 
XP/10m (США), VIVID 3 (Япония) по стандартной 
методике. Всем больным проводился тест шестими-
нутной ходьбы для определения функционального 
класса ХСН и оценки изменения толерантности боль-
ных к выполнению физических нагрузок. Кроме того, 
в исследовании был использован специфический 
опросник качества жизни при ХСН (MLHFQ), разра-
ботанный T. Rector и соавт. (1987). 

Результаты исследования 
и их обсуждение

Динамика функционального состояния 
у пациентов оценивалась с помощью объек-
тивного теста толерантности к физической 
нагрузке – теста 6-минутной ходьбы. При 
проведённом анализе переносимости физи-
ческой нагрузки было установлено, что па-
циенты с I функциональном классом ХСН, 
у которых была полная блокада левой ножки 
пучка Гиса, выполнили меньшую нагрузку, 
нежели пациенты без блокады (рис. 1).

С увеличением же функционального 
класса ХСН значимого различия по выпол-
нимой нагрузке не выявлено. Это указывает 
на то, что, вероятно, уже при ранних прояв-
лениях ХСН пациенты с ПБЛНПГ быстрее 
утрачивают толерантность к физической 
нагрузке. Но с утяжелением состояния на-

грузка начинает переноситься пациентами 
в равной мере одинаково и соответствует 
общепринятым значениям нагрузки в зави-
симости от функционального класса хрони-
ческой сердечной недостаточности. Каче-
ство жизни, оцененное по Миннесотскому 
опроснику, определялось по сумме баллов, 
набранной больным, и сопоставлялось с тя-
жестью хронической сердечной недостаточ-
ности по стадиям и ФК. Было установлено, 
что, качество жизни больных ухудшалось 
по мере нарастания тяжести ХСН, причём 
у больных с полной блокадой левой ножки 
пучка Гиса оно было хуже, чем у больных 
с тем же ФК ХСН, но без нарушений прово-
димости (табл. 1, 2). 

Рис. 1. Результаты теста шестиминутной 
ходьбы у больных с разными ФК ХСН. *р < 0,05

У больных с I стадией и I функциональ-
ным классом ХСН при наличии полной бло-
кады левой ножки пучка Гиса и без неё каче-
ство жизни значимо не отличалось. Разницу 
в качестве жизни при тяжелой ХСН можно 
объяснить прежде всего тем, что, как было 
отмечено ранее, у больных с ПБЛНПГ чаще 
происходит ухудшение состояния, они чаще 
госпитализируются в стационар, чаще обра-
щаются за амбулаторной помощью, больше 
требуют внимания со стороны родственни-
ков, больше ограничены в физической на-
грузке и социальном аспекте. Пациенты при 
начальных проявлениях ХСН, напротив, 
в клинических проявлениях значимо не отли-
чаются, но при отсутствии ПБЛНПГ, видимо, 
быстрее достигают компенсации состояния, 
что и влияет на разнонаправленные аспек-
ты определяющие качество жизни больных 
с сердечной недостаточностью. Структурно-
функциональное состояние миокарда оцени-
валось с помощью эхокардиографического 
исследования. Для более точной оценки мор-
фометрических параметров миокарда данные 
ЭХОКГ пациентов оценивались по группам 
в зависимости от стадии и функциональ-
ного класса ХСН. При проведении анализа 
влияния полной блокады левой ножки пучка 
Гиса на структурно-функциональное состо-
яние миокарда больных хронической сер-
дечной недостаточностью нас интересовало 
следующее. Как влияет наличие ПБЛНПГ 
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на морфометрические параметры миокарда 
больных ХСН? Что подвержено более вы-
раженной гипертрофии: задняя стенка ле-
вого желудочка или межжелудочковая пере-
городка? Также оценивались параметры, 
характеризующие конечные диастолический 
и систолический объёмы левого желудоч-
ка, систолическая функция правого и левого 
желудочка, масса миокарда и индекс массы 
миокарда. Все эти показатели оценивались 
в зависимости от стадии и функционально-
го класса ХСН. Были получены следующие 

данные. На ранней стадии хронической сер-
дечной недостаточности значимого различия 
между исследуемыми группами в параметрах 
миокарда и систолической функции не выяв-
лено. При утяжелении стадии ХСН у боль-
ных с полной блокадой левой ножки пучка 
Гиса, по сравнению с такими же больными 
без нарушений проводимости, отмечается 
значимое увеличение толщины межжелудоч-
ковой перегородки и задней стенки левого 
желудочка. Причём больше гипертрофирует-
ся задняя стенка левого желудочка (табл. 3). 

Таблица 1
Показатели качества жизни у больных ХСН 

в исследуемых группах с учётом стадии ХСН (M ± m)

Стадии ХСН I IIА IIБ
Группы 1 2 1 2 1 2
Баллы 38,64 ± 1,51 38,3 ± 1,14 55,3 ± 1,12 54,8 ± 1,09 77,3 ± 1,72 59,4 ± 1,16*

П р и м е ч а н и е .  *р < 0,05 – между показателями в 1 и 2 группах исследования. 

Таблица 2 
Показатели качества жизни у больных ХСН в исследуемых группах с учётом 

функционального класса ХСН (M ± m)

ФК ХСН I II III
Группы 1 2 1 2 1 2
Баллы 36,1 ± 2,16 37,3 ± 1,99 59,3 ± 1,42 51,5 ± 1,34 75,2 ± 2,42 68,3 ± 1,94*

П р и м е ч а н и е .  *р < 0,05 – по сравнению с 1 группой.

Таблица 3
Показатели структурно-функционального состояния миокарда 

у больных с разными стадиями ХСН(M ± m)

Показатели 1 группа 2 группа
I стадия ХСН

ПЖ ФВ ( %) 56,3 ± 2,9 56,1 ± 1,3
ЛЖ ФВ ( %) 65,03 ± 3,32 66,23 ± 1,23

II А стадия ХСН
МЖП 11,61 ± 1,1 10,7 ± 0,9*
ЗС 13,7 ± 0,92 12,23 ± 0,76*
ЛЖ КДО (мл) 173,0 ± 3,2 160 ± 3,41*
ЛЖ КСО (мл) 65,2 ± 1,52 61,8 ± 2,18*
ПЖ ФВ (%) 52,8 ± 2,79 53,6 ± 1,91
ЛЖ ФВ (%) 47,07 ± 1,03 58,9 ± 2,33*

II Б стадия ХСН
МЖП 12,86 ± 1,36 11,1 ± 1,13*
ЗС 16,1 ± 1,41 13,9 ± 0,89*
ЛЖ КДО (мл) 192,3 ± 9,1 173,13 ± 8,8*
ЛЖ КСО (мл) 91,8 ± 5,73 79,3 ± 4,46*
М m (г) 298 ± 9,16 253,4 ± 6,32*
Инд. М m (г/м2) 156,4 ± 3,89 135,1 ± 4,1*
ПЖ ФВ (%) 58,9 ± 1,93 53,3 ± 1,87*
ЛЖ ФВ (%) 40,62 ± 0,92 43,18 ± 1,47*

П р и м е ч а н и е .  * р < 0,05 – в 1 и 2 группах.
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Значимо в этой группе больных увели-
чиваются конечный систолический и диа-
столический объёмы левого желудочка, бо-
лее интенсивно увеличивается конечный 
диастолический объём (табл. 3). Систоличе-
ская функция левого желудочка оценивалась 
в отдельности и в сравнении с систоличе-
ской функцией правого желудочка (табл. 3). 
В группе больных ХСН с полной блокадой 
левой ножки пучка Гиса более существенно 
ухудшилась систолическая функция. И если 
у больных с II А стадией ХСН без ПБЛНПГ 
фракция выброса левого желудочка сохраня-
лась на нижней границе нормы, у больных 
с ПБЛНПГ она уже значимо ниже нормы. 
Следует отметить, что при утяжелении ста-
дии ХСН у больных с полной блокадой левой 
ножки пучка Гиса систолическая функция 
правого желудочка начинает превалировать 

над систолической функцией левого желу-
дочка, что в свою очередь также затрудня-
ет работу левых отделов сердца и является 
крайне неблагоприятным фактором. Анало-
гичные изменения происходят и при увели-
чении функционального класса ХСН. Только 
в отличие от начальной (I) стадии ХСН при 
I ФК ХСН у пациентов с полной блокадой 
левой ножки пучка Гиса отмечается значи-
мое увеличение толщины задней стенки ле-
вого желудочка. Влияние полной блокады 
левой ножки пучка Гиса на диастолическую 
функцию левого желудочка оценивалось по 
результатам доплеровского исследования 
трансмитрального потока. Оценка диастоли-
ческой функции проводилась с учётом стадий 
и функциональных классов хронической сер-
дечной недостаточности. Результаты представ-
лены в табл. 4 и 5. 

Таблица 4
Динамика данных доплеровского исследования трансмитрального потока по группам 

у больных с разными стадиями ХСН (M ± m)

Показатели При первичном обследовании
1 группа 2 группа
I стадия ХСН

Е/А 0,92 ± 0,01 0,56 ± 0,01*
IVRT (мс) 112,55 ± 1,24 108,3 ± 1,52
DT (мс) 237,39 ± 5,2 224,1 ± 6,1

II А стадия ХСН
Е/А 1,1 ± 0,03 0,98 ± 0,01
IVRT (мс) 111,78 ± 1,17 111,2 ± 1,34
DT (мс) 268,42 ± 8,21 227,8 ± 7,49*

II Б стадия ХСН
Е/А 2,09 ± 0,01 1,13 ± 0,01
IVRT (мс) 110,17 ± 1,16 109,56 ± 1,25
DT (мс) 248,11 ± 8,92 266,4 ± 7,37

Примечание. * р < 0,05 при сравнении значений в 1 и 2 группах.

Таблица 5
Динамика данных доплеровского исследования трансмитрального потока по группам 

у больных с разными ФК ХСН (M ± m)

Показатели При первичном обследовании
1 группа 2 группа

I ФК
Е/А 0,98 ± 0,02 0,51 ± 0,03*
IVRT (мс) 112,31 ± 1,3 114,2 ± 2,01
DT (мс) 241,96 ± 7,17 228,2 ± 7,03*

II ФК
Е/А 0,96 ± 0,04 0,99 ± 0,02
IVRT (мс) 112,17 ± 1,68 112,23 ± 1,45
DT (мс) 254,98 ± 7,15 242,7 ± 6,99

III ФК
Е/А 1,11 ± 0,01 0,98 ± 0,01
IVRT (мс) 113,17 ± 1,82 112,23 ± 1,9
DT (мс) 264,96 ± 6,89 245,9 ± 6,64*

П р и м е ч а н и е .  *  р < 0,05 при сравнении значений в 1 и 2 группах. 
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Как видно из таблицы, у больных ХСН 
с полной блокадой левой ножки пучка Гиса уже 
на ранней стадии отмечаются более выражен-
ные признаки диастолической дисфункции ми-
окарда, чем у больных ХСН без блокады. Уже 
на I стадии ХСН наблюдается «псевдонорма-
лизация» диастолы. А на II Б стадии ХСН диа-
столическое нарушение носит рестриктивный 
характер, то есть уже имеет место тяжёлое на-
рушение расслабления миокарда. При анализе 
результатов с учётом функциональных классов 
ХСН также можно наблюдать более раннее раз-
витие диастолической дисфункции у пациентов 
первой группы. Отличием же следует считать, 
что у пациентов с III ФК ХСН в этой группе не 
наблюдается тяжёлого нарушения диастоличе-
ской функции, а имеет место «псевдонормали-
зация» показателей. Следовательно, учитывая 
вышеизложенное, следует считать, что нали-
чие полной блокады левой ножки у больных 
ХСН приводит не только к более раннему ре-
моделированию миокарда с нарушением си-
столической функции, но и к развитию более 
ранней и более тяжёлой диастолической дис-
функции миокарда.

Выводы
1. Наличие полной блокады левой ножки 

пучка Гиса ухудшает переносимость физиче-
ской нагрузки на ранних стадиях ХСН.

2. У больных ХСН на фоне полной блока-
ды левой ножки пучка Гиса уже на I стадии 
декомпенсации выявляется более выражен-
ная диастолическая дисфункция миокарда, 
на стадии IIА – отмечается присоединение 
систолической дисфункции миокарда.

3. При наличии полной блокады левой 
ножки пучка Гиса у больных хронической 
сердечной недостаточностью ухудшается 
качество жизни.
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КЛИНИКО-ПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЕ ОБОСНОВАНИЕ 

КОНСЕРВАТИВНОГО ЛЕЧЕНИЯ РАННИХ СТАДИЙ АСЕПТИЧЕСКОГО 
НЕКРОЗА ГОЛОВКИ БЕДРЕННОЙ КОСТИ ПЕРФТОРАНОМ
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1ФГБУН «Институт химической биологии и фундаментальной медицины» СО РАН, 

Новосибирск, e-mail: marinapolovinka@yandex.ru;
2ФГБУ «Новосибирский НИИ травматологии и ортопедии», Новосибирск

Цель нашей работы – обосновать клинико-патогенетически и исследовать эффективность внутри-
суставных инъекций перфторана (ПФ) в тазобедренный сустав под контролем УЗИ для лечения АНГБК. 
Материалы и методы. ПФ обладает многофункциональным действием, которое изучено в эксперименте 
и клинике. Основные аспекты действия препарата ПФ, которые нас заинтересовали, следующие: улучшение 
доставки кислорода из альвеол к эритроцитам и от эритроцитов к тканям, улучшение метаболизма и газо-
обмена на уровне тканей, улучшение кровотока вплоть до периферической микроциркуляции, мембрано-
стабилизирующий эффект. В исследовании принимали участие 102 пациента с диагнозом АНГБК. Соглас-
но данным МРТ и рентгенологических исследований двухсторонняя локализация процесса наблюдалась 
у 48 пациентов. ПФ вводили внутрисуставно под контролем УЗИ по 4–5 мл, 2–5 раз в неделю в течение 
1,5–2 месяцев. Курсы лечения проводились пациентам раз в полгода, сроки наблюдений 3 года. Оценка кли-
нико-функционального состояния пациентов по шкале Харриса проводилась до лечения, через 6, 12, 24, 
36 месяцев. Результаты. Инъекции ПФ в ТБС под контролем УЗИ в течение всего периода наблюдений хоро-
шо переносились всеми пациентами. Положительные результаты через 36 месяцев от начала лечения ПФ по 
клинико-функциональной шкале Харриса были получены у 91 (89,2 %) пациента, деструктивные процессы 
в суставе были остановлены; у 46 (45,1 %) пациентов по МРТ отмечается АНГБК в стадии восстановления. 
Выводы. Показано, что патогенетически обоснованное лечение пациентов с ранними стадиями АНГБК, на-
правленное на устранение ишемии в ТБС, с использованием внутрисуставных инъекций ПФ под контролем 
УЗИ значительно улучшает функциональный статус больных.

Ключевые слова: асептический некроз головки бедренной кости, патогенез, консервативное лечение, 
перфторан

CLINICO-PATHOGENETIC JUSTIFICATION OF CONSERVATIVE
TREATMENT OF EARLY STAGES OF ASEPTIC NECROSIS 

OF THE FEMORAL HEAD WITH PERFTORAN
1Shusharin A.G., 1Polovinka M.P., 2Prokhorenko V.M.

1Institute of Chemical Biology and Fundamental Medicine, SB RAS, Novosibirsk, 
e-mail:marinapolovinka@yandex.ru;

2Novosibirsk Research Institute of Traumatology and Orthopedics, Novosibirsk

The goal of research was to substantiate the clinical and pathogenetically and study the intra–articular injections 
of Perftorane (PF) in the hip joint under ultrasound guidance effectiveness for avascular necrosis of the femoral head 
(ANFH) treatment. Materials and methods. PF has a multi-functional action, which was studied in experimental 
and clinical. Key aspects of the drug PF that we are interested in the following: improving the delivery of oxygen 
from the alveoli to the erythrocytes and from the erythrocytes to tissues, improving metabolism and gas exchange 
at the tissue level, improved blood fl ow until the peripheral microcirculation, membrane-stabilizing effect .102 
out–patients with ANFH participated in the clinical examination. According to the magnetic resonance tomography 
(MRT), or radiologic investigation data the process localization was bilateral at 48 patients. The PF was introduced 
into articular cavity by 4–5 ml under ultrasound guidance during 1,5–2 months 2–5 times every week. Treatments 
administered to patients every six months, observation periods of 3 years. Clinical functional status of the hip joint 
was estimated with the Harris Hip Score prior to treatment after 6, 12, 24, 36 months. Results. PF injection in TBS 
under ultrasound guidance for the entire observation period were well tolerated by all patients. Positive results after 
36 months from the start of treatment with PF clinical and functional Harris scale were obtained in 91 (89,2 %) 
patients, the destructive processes in the joint were stopped; in 46 (45,1 %) patients in the MRI says ANFH in 
the recovery stage. Conclusion. It is shown that the pathogenetically based treatment for patients with early-stage 
of ANFH aimed at addressing ischemia in TBS, using intra-articular injections of PF under ultrasound guidance 
signifi cantly improves the functional status of patients.

Keywords: aseptic necrosis of the femoral head, pathogenesis, non-operative tretment, perftoran

Асептический некроз головки бедренной 
кости (АНГБК), аваскулярный некроз (МКБ-10) 
является серьезной патологией тазобедренно-
го сустава (ТБС) с его разнообразными при-
чинами, поздней диагностикой и плохо из-

ученным патогенезом. Заболевание обычно 
развивается на фоне применения кортикосте-
роидов, травмы сустава, злоупотребления ал-
коголем, панкреатита, серповидноклеточной 
анемии, ионизирующей радиации и др. [15].
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Эпидемиология заболевания в России 
изучена мало: на долю АНГБК, по данным 
различных авторов, приходится от 1,2 до 
4,7 % среди различных форм дегенератив-
но-дистрофических поражений тазобедрен-
ного сустава (ТБС) [6, 7]. Но в связи с тем, 
что этим заболеванием страдают в основ-
ном люди наиболее трудоспособного воз-
раста (20–50 лет), причем мужчины болеют 
чаще женщин в 5–6 раз и преимущественно 
в возрасте 30–45 лет [6], оно занимает осо-
бое социальное место.

Выбор пациента в лечении АНГБК 
продолжает оставаться дилеммой, несмо-
тря на улучшение как консервативных, так 
и хирургических подходов лечения этого 
заболевания. Поскольку наиболее часто 
диагноз АНГБК выставляется пациентам 
на основании рентгенологических иссле-
дований на поздних стадиях развития пато-
логии, больным предлагается оперативное 
лечение. Безоперационное лечение АНГБК 
включает, как правило, следующие этапы: 
соблюдение оптимального ортопедическо-
го режима и лечебной гимнастики; медика-
ментозная терапия, в том числе внутрису-

ставная инъекционная терапия; коррекция 
ходьбы, в том числе с применением много-
канальной электромиостимуляции; физио-
терапия (лазеротерапия, магнитотерапия). 
По мнению большинства специалистов, 
консервативное лечение АНГБК считает-
ся малоэффективным, практически не за-
медляет деструктивные процессы в ТБС, 
и это, на наш взгляд, связано как с поздней 
диагностикой АНГБК, так и с малой эффек-
тивностью используемых препаратов, при-
меняемых без учета механизма развития 
патологии.

Анализ медицинской литературы, по-
свящённой АНГБК, свидетельствует о том, 
что одной из основных версий механизма 
развития этого дегенеративного процесса 
в крупных суставах считается расстройство 
кровообращения (табл. 1), которое приво-
дит к ишемии и последующим изменениям 
в структуре кости [13]. С учетом рассмо-
тренной схемы патогенетического механиз-
ма развития АНГБК целью нашего иссле-
дования была разработка консервативного 
метода лечения АНГБК с привлечением но-
вых противоишемических препаратов.

Таблица 1
Механизм развития АНГБК

Наше внимание привлек препарат пер-
фторан (производитель ОАО «НП Пер-
фторан», Россия) – плазмозамещающее 

средство на основе перфторорганических 
соединений. Наш подход к использова-
нию перфторана (ПФ) при лечении АНГБК 
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имеет следующее обоснование. ПФ заре-
гистрирован и официально применяется 
в клинике с 1996 года. ПФ или так назы-
ваемая «голубая кровь» – кровезаменитель 
с газотранспортной функцией – обладает 
многофункциональным действием, которое 
изучено в эксперименте и клинике [3].

Основные аспекты действия препарата 
ПФ, которые нас заинтересовали, следующие.

1. Улучшение доставки кислорода из 
альвеол к эритроцитам и от эритроцитов 
к тканям.

2. Улучшение метаболизма и газообме-
на на уровне тканей.

3. Восстановление центральной гемоди-
намики.

4. Улучшение кровотока вплоть до пе-
риферической микроциркуляции.

5. Мембраностабилизирующий эффект.
6. Сорбционные и диуретические 

свойства.
7. Иммуномодулирующее действие.
В литературе имеется ряд данных по 

использованию ПФ для восстановления ре-
гионального кровотока при заболеваниях 
сосудов нижних конечностей, показано, что 
препарат оказался эффективен при ишемии 
конечностей практически независимо от 
этиологии ангиопатии: при сахарном диа-
бете, атеросклерозе, эндартериите, пост-
травматическом и послеоперационном оте-
ке тканей [2, 8].

Показано, что внутривенное введение 
ПФ больным с окклюзионными заболева-
ниями магистральных артерий нижних ко-
нечностей значительно улучшает кровоток 
уже через час после инфузии. После трех-
кратного введения ПФ заметный позитив-
ный эффект сохраняется более 3 месяцев, 
несмотря на то, что уже через сутки со-
держание препарата в кровотоке ничтожно 
мало [5]. Возможно, что длительное сохра-
нение эффекта действия ПФ связано с его 
влиянием на реологические свойства крови 
и улучшение структурно-функционального 
состояния мембран эритроцитов [1, 4].

Уникальные свойства перфторуглерод-
ных соединений обусловлены особенно-
стями их молекулярного строения. Низкая 
энергия межмолекулярных взаимодействий 
во фторуглеродных жидкостях обуславли-
вает их способность растворять большие 
объемы газов, в том числе О2 и СО2. Раство-
римость кислорода в эмульсии ПФ значи-
тельно превышает растворимость в плазме. 
При этом молекулы газов не связываются 
с перфторуглеродами и свободно выделя-
ются при снижении парциального давления. 
Таким образом, ПФ обладает ярко выражен-
ной способностью осуществлять эффектив-
ный газообмен в ишемизированных тканях 

и, удаляя накопившиеся токсические недо-
окисленные продукты, оказывает выражен-
ный противовоспалительный и мембрано-
стабилизирующий эффект [9].

Данные по введению ПФ в ТБС для 
лечения АНГБК до наших исследований 
в научной медицинской литературе отсут-
ствовали. Хотя именно в этом случае мож-
но было ожидать дополнительной оксиге-
нации, а следовательно, снижения степени 
гипоксии в тканях. Улучшение кровообра-
щения в ишемизированном суставе, как 
следствие, должно приводить к нормали-
зации кровообращения в субхондральной 
ткани и стимулировать процессы регене-
рации в очагах АНГБК. Целевая доставка 
ПФ непосредственно в область некроза под 
контролем УЗИ снижает медикаментозную 
нагрузку на организм пациента, а потому 
разработанный метод лечения АНГБК эф-
фективен и безопасен для больного.

Цель нашей работы – обосновать кли-
нико-патогенетически и исследовать эффек-
тивность внутрисуставных инъекций пер-
фторана (ПФ) в тазобедренный сустав под 
контролем УЗИ для лечения АНГБК.

Материал и методы исследования
В клиническом исследовании участвовали 

102 пациента (табл. 2). Все больные до обращения 
в наш Центр испытывали боли периодически или 
постоянно, несмотря на проводимое консервативное 
лечение, у 33 (63,5 %) больных с II стадией АНГБК 
хромота проявлялась в значительной степени. Кри-
терием включения в исследование было наличие 
I A-С и II A-С стадии АНГБК в соответствии с клас-
сификацией ARCO (Association Research Circulation 
Osseous) [12]; стадия некроза II C, с поражением го-
ловки бедренной кости ≥ 30 %, наблюдалась только 
у 12 (11,8 %) пациентов, все они ожидали плановую 
операцию эндопротезирования.

Критериями исключения были беременность, 
острая инфекция и хроническая инфекция в стадии 
обострения, онкологические заболевания, наличие 
тяжелой сопутствующей соматической патологии 
в стадии декомпенсации. Исследование одобрено 
Локальным этическим комитетом Института хими-
ческой биологии и фундаментальной медицины СО 
РАН (протокол № 16 от 14.04.2009). Все лица подпи-
сали информированное согласие на участие в иссле-
довании.

Все пациенты в течение 3 лет проходили раз 
в полгода курс внутрисуставных инъекций ПФ под 
контролем УЗИ, как описано ранее [10, 11]: каждая 
инъекция содержит 2–4 мл ПФ, инъекции осущест-
вляют в ТБС под контролем УЗИ 2–5 раз в неделю, 
в течение 1,5–2-х месяцев. Клинико-функциональное 
состояние ТБС оценивалось по шкале Харриса (Harris 
Hip Score) [14] до лечения, через 6, 12, 24, 36 меся-
цев. Объективизация морфологических изменений 
ТБС до и после лечения проводилась по данным МРТ 
пораженного сустава. Количественные данные об-
рабатывали методами параметрической статистики 
с использованием пакета программ «Microsoft Excel». 
Различия считали достоверными при p < 0,05.
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Таблица 2
Исходные характеристики больных АНГБК (n = 102)

Показатель Значение
Пол м/ж, n (%) 50/52 (49,0/51,0)
Средний возраст, годы, M ± σ 44,5 ± 7,5
Локализация АНГБК двухсторонняя/односторонняя, n (%) 48/54 (47,1/52,9)
Стадии АНГБК I A-C/II A-C, n (%) 44/58 (43,1/56,9)

Факторы риска
Ревматологическая патология, использование кортикостероидов, n (%) 36 (35,3)
Злоупотребление алкоголем, n (%) 32 (31,4)
Перенесенная инфекция, n (%) 8 (7,8)
Идиопатический, n (%) 26 (25,5)
Ожирение, n (%) 63 (62,1 %)
Гипертоническая болезнь, n (%) 52 (51,0 %)

Результаты исследования
и их обсуждение

Инъекции ПФ в ТБС под контролем 
УЗИ в течение всего периода наблюдений 
хорошо переносились всеми пациентами. 

Через 12 месяцев от начала терапии толь-
ко у 5 (8,6 %) больных из 58 со II стадией 
АНГБК процесс продолжал прогрессиро-
вать. Динамика показателей шкалы Харри-
са в процессе лечения пациентов с АНГБК 
перфтораном отражена на рисунке.

Динамика показателей шкалы Харриса в процессе лечения АНГБК перфтораном

Незначительная динамика показателей 
шкалы Харриса у всех пациентов в тече-
ние первых 6 месяцев лечения связана с со-
хранением умеренного болевого синдрома 
у большинства больных. В процессе лече-
ния в течение 36 месяцев боль в ТБС досто-
верно уменьшалась; отмечалось увеличение 
числа больных, не испытывающих боли со-
всем или испытывающих слабую боль в су-
ставе с 4,9 до 64,7 % (р < 0,05) через 12 меся-
цев от начала лечения и до 85,4 % (р < 0,05) 
больных через 24 месяца. Число больных, 
испытывающих сильную боль в ТБС, через 
12 месяцев от начала лечения уменьшилось 
с 34,3 до 7,8 % (р < 0,05). К 36 месяцу на-
блюдения отсутствовали больные с сильной 
болью в ТБС. Положительные результаты 

через 36 месяцев от начала лечения ПФ по 
клинико-функциональной шкале Харри-
са были получены у 91 (89,2 %) пациента, 
деструктивные процессы в суставе были 
остановлены; у 46 (45,1 %) пациентов по 
МРТ отмечается АНГБК в стадии восста-
новления. Следует отметить, что в группе 
пациентов с I стадией АНГБК в сроки на-
блюдения 3 года показатели шкалы Харри-
са выросли в среднем на 38,8 единиц, что 
может быть оценено как хороший результат 
лечения.

Выводы
Показано, что патогенетически обосно-

ванное лечение пациентов с ранними ста-
диями АНГБК, направленное на устранение 
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ишемии в ТБС, с использованием внутри-
суставных инъекций ПФ под контролем 
УЗИ, значительно улучшает функциональ-
ный статус больных. Анализ показателей 
по клинико-функциональной шкале Харри-
са показал, что лечение существенно улуч-
шает возможности ходьбы, в том числе и по 
лестнице, способствует увеличению ампли-
туды движений в суставах, уменьшению бо-
левого синдрома и позволяет отсрочить или 
избежать проведения операции тотального 
эндопротезирования ТБС.
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ЧАСТИЧНЫЕ ДЕЛЕЦИИ ГЕНА FOXK1 У ДЕТЕЙ С АУТИЗМОМ: 
ОПРЕДЕЛЕНИЕ НОВОГО ГЕНА-КАНДИДАТА АУТИСТИЧЕСКИХ 
РАССТРОЙСТВ С ПОМОЩЬЮ ПОСТГЕНОМНЫХ ТЕХНОЛОГИЙ
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Поиск генетических причин аутистических расстройств в значительной степени продвинулся благо-
даря внедрению в исследовательскую практику постгеномных технологий. Применение полногеномно-
го сканирования и биоинформатических методов для характеристики широкого спектра вариаций генома 
и определения их функциональных последствий позволяет выявлять новые гены-кандидаты психических 
болезней, открывая новые возможности для определения патогенетических механизмов такого распро-
страненного и клинически гетерогенного заболевания, как аутизм. В настоящей работе в ходе сканирова-
ния генома 64 детей с аутистическими расстройствами методом SNP/олигонуклеотидного молекулярного 
карио типирования у двоих были обнаружены частичные делеции гена FOXK1. С помощью оригинальной 
биоинформатической технологии было показано, что нарушения последовательности ДНК этого гена мо-
гут отрицательно влиять на функционирование головного мозга и на процессы, изменения которых были 
ранее ассоциированы с аутизмом. Суммируя данные полногеномного сканирования и биоинформатической 
оценки патогенности обнаруженных перестроек, был сделан вывод о том, что FOXK1 является новым геном-
кандидатом аутистических расстройств.

Ключевые слова: аутизм, полногеномное сканирование, биоинформатика, геномные вариации, FOXK1

PARTIAL DELETIONS OF FOXK1 IN CHILDREN
WITH AUTISM: IDENTIFICATION OF A NEW CANDIDATE GENE OF AUTISTIC 

SPECTRUM DISORDERS BY POSTGENOMIC TECHNOLOGIES
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Uncovering genetic causes in autistic spectrum disorders has been appreciably advanced because postgenomic 
technologies have been recently introduced to research practice. The application of whole-genome scan and 
bioinformatic methods for characterizing the wide spectrum of genomic variations and assessing the functional 
consequences provides a way to defi ne new candidate genes of psychiatric disorders. As a result, new pathogenetic 
mechanisms of such common and clinically heterogeneous diseases as autism can be found. Here, scanning 
the genome of 64 children with autism by SNP/oligonucleotide molecular karyotyping, we found two cases 
demonstrating partial deletions of FOXK1. Original bioinformatic technology has shown alterations to this gene 
being able to have an adverse effect on brain functioning and processes, which have been previously associated with 
autism. In conclusion, according to whole-genome scan and bioinformatic analysis of the deletions, FOXK1 has 
been recognized as a new candidate gene of autistic spectrum disorders.

Keywords: autism, whole-genome scan, bioinformatics, genome variations, FOXK1

Многие работы в области биологиче-
ской психиатрии и психиатрической гене-
тики последних лет демонстрируют связь 
между аутизмом и геномными вариациями. 
У детей с аутистическими расстройствами 
выявляются регулярные структурные хро-

мосомные аберрации, включая интерстици-
альные микроделеции/микродупликации, 
и вариации числа копий последователь-
ностей ДНК (CNV), затрагивающие гены, 
многие из которых рассматриваются в ка-
честве кандидатов для этого заболевания
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[3–6, 11]. С внедрением методов, позволя-
ющих сканировать геном с высоким раз-
решением (в частности, молекулярное ка-
риотипирование), количество позитивных 
ассоциаций между геномной патологией 
и аутизмом в значительной степени увели-
чилось [2, 6, 10]. Помимо этого, применение 
технологий изучения межклеточных вариа-
ций генома также демонстрирует большое 
число случаев (до 16 %) аутистических рас-
стройств, связанных с соматическим моза-
ицизмом (наличие нескольких популяций 
клеток в организме, отличающихся друг от 
друга по геномному составу) [7, 8, 16]. Бо-
лее того, вариабельность участков генома, 
содержащих последовательности ДНК, ко-
торые до сих пор остаются фактически не-
известными (гетерохроматиновые участки 
хромосом), также считается одним из факто-
ров риска развития аутизма [1, 15]. Создание 
унифицированного каскада патогенетиче-
ских процессов, включающего весь широкий 
спектр вариабельности генома при данных 
формах нарушения психики, является одним 
из приоритетов в современной психиатриче-
ской генетики, в рамках основной парадиг-
мы которой поиск генов-кандидатов аутиз-
ма считается основополагающим. Наличие 
соответствующих данных также позволяет 
определять молекулярные механизмы забо-
левания с целью последующей разработки 
научно обоснованной терапии [5].

Целью настоящей работы явился по-
иск генов-кандидатов в группе 64 детей 
с аутизмом с помощью постгеномных тех-
нологий: молекулярное кариотипирование 
или высокоразрешающее сканирование 
генома с разрешением не менее 1 тыс. пн 
и биоинформатический анализ, включаю-

щий в себя оценку патогенности вариаций 
генома с помощью геномных, эпигеномных 
и протеомных баз данных, а также модели-
рования белковых взаимодействий (инте-
рактомный анализ).

Материалы и методы исследования
Полногеномное сканирование было использова-

но для анализа 64-х образцов ДНК периферической 
крови детей с клиническим диагнозом «аутистиче-
ские расстройства», входящих в российскую когор-
ту детей с аутизмом, описанную ранее [1, 2, 5, 10, 
15, 16]. Молекулярное кариотипирование проводи-
лось с использованием высокоразрешающих чипов 
Affymetrix (CytoScan HD) для SNP (single nucleotide 
polymorphism)/олигонуклеотидной сравнительной ге-
номной гибридизации (разрешение 1000 пн и более) 
в соответствии с протоколами, представленными ра-
нее [2, 10]. Биоинформатический анализ выявленных 
перестроек включал в себя оценку патогенности с по-
мощью геномных, эпигеномных/транскриптомных, 
протеомных и метаболических баз данных. Ориги-
нальная биоинформатическая технология подробно 
описана в предыдущих работах [9, 10]. Интерактом-
ная цепочка для анализа взаимодействий белка, коди-
руемым геном FOXK1, была получена с использова-
нием программы Cytoscape 2.8.3 [12].

Результаты исследования 
и их обсуждение

В ходе анализа генома 64 пациентов 
у двух (3,1 %) были обнаружены CNV 
в виде делеций последовательности ДНК 
гена FOXK1. В первом случае делеция за-
тронула семь экзонов гена FOXK1 (с третье-
го по девятый) и гены KIAA0415 и RADIL. 
Биоинформатический анализ этих двух ге-
нов показал, что вероятность их ассоциации 
с аутистическими расстройствами крайне 
мала. Во втором случае делеция затронула 
первый экзон гена FOXK1 (рис. 1).

Рис. 1. Схематическое изображение делеций, затронувших ген FOXK1, которые были 
выявлены у двух пациентов с помощью полногеномного сканирования, с обозначением геномной 
и хромосомной локализации, размера перестройки и других генов, вовлеченных в перестройку
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Примечательно, что вариации после-
довательностей ДНК гена FOXK1 ранее не 
были ассоциированы с какими-либо фено-
типическими проявлениями. Ранее было 
лишь показано, что ген FOXK1 обладает 
повышенной экспрессией в нервных клет-
ках у млекопитающих [13] и вовлечен в ге-
номную цепочку регуляции пролиферации 
клеток [14]. С другой стороны, биоинфор-
матический анализ показывает, что данный 
ген, скорее всего, кодирует белок-регуляции 
транскрипции. Интерактомный анализ (из-
учение межбелковых взаимодействий про-

дукта транскрипции гена-мишени) (рис. 2) 
свидетельствует о том, что нарушение 
функционирования FOXK1 связано с из-
менениями в следующих внутриклеточных 
процессах: регуляция митотического деле-
ния клеток, апоптоза и экспрессии генов (за 
счет нарушения взаимодействия с YWHAB); 
ремоделирование хроматина (за счет на-
рушения взаимодействия с BAP1); внутри-
утробное развитие (за счет нарушения вза-
имодействия с AMOT); метаболизм ионов 
металлов (за счет нарушения взаимодей-
ствия с FYCO1). 

Рис. 2. Результаты интерактомного анализа, демонстрирующего взаимодействие белка, 
кодируемого геном FOXK1 с помощью программы Cytoscape 2.8.3 [12]

Примечательно, что нарушения регуля-
ции митоза и/или апоптоза рассматривают-
ся как факторы риска при аутизме, являясь 
причиной хромосомного мозаицизма и не-
стабильности, наблюдаемых при этом за-
болевании [4–7, 15, 16], а изменения таких 
эпигенетических феноменов, как регуля-
ция экспрессии генов и ремоделирование 
хроматина неоднократно ассоциировались 
с различными формами аутистических рас-
стройств [1, 5, 6, 11]. Совокупность полу-
ченных биоинформатических данных по-
зволяет сделать вывод о том, что мутации 
в гене FOXK1 могут приводить к наруше-
ниям психики, а вывод о том, что он явля-
ется геном-кандидатом аутизма, является 
обоснованным. 

Заключение
Анализ генома с целью выявления ге-

нов-кандидатов аутистических расстройств 
и патогенетических процессов, характер-

ных для этого заболевания, является не-
отъемлемой частью современных исследо-
ваний в области психиатрической генетики 
и биологической психиатрии [3–8, 11]. Од-
нако, несмотря на повышенный интерес 
к генетике аутизма, существует ряд про-
блем при выявлении молекулярных основ 
подобных форм нарушения психики, свя-
занных преимущественно с интерпретаци-
ей обнаруженных геномных вариаций. Пре-
одоление подобных сложностей, как было 
показано ранее [9, 10], возможно только при 
использовании биоинформатических тех-
нологий в дополнение к методам высоко-
разрешающего сканирования генома. При-
меняя комплекс постгеномных технологий, 
сочетающий молекулярное кариотипиро-
вание и биоинформатический анализ, был 
обнаружен новый ген-кандидат аутизма. 
В связи с этим, принимая во внимание по-
тенциал сканирования генома и оригиналь-
ных технологий in silico, использованных 
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в настоящей работе, можно с уверенностью 
утверждать, что описываемый подход к по-
иску генетических изменений, приводящих 
к аутизму, является эффективным.

Исследование выполнено за счёт гран-
та Российского Научного Фонда (проект 
№ 14-35-00060).
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УДК 575.191:616.895
РОЛЬ BDNF В ФОРМИРОВАНИИ ДЕПРЕССИВНЫХ РАССТРОЙСТВ

Вялова Н.М., Левчук Л.А.
ФГБУ «Научно-исследовательский институт психического здоровья» Сибирского отделения 

Российской академии медицинских наук, Томск, e-mail: Natarakitina@yandex.ru

Депрессивные расстройства представляют серьезную социально-экономическую и медицинскую про-
блему современного общества. В представленном обзоре отражены современные взгляды зарубежных и оте-
чественных ученых на роль мозгового нейротрофического фактора головного мозга (BDNF) в патогенезе де-
прессивных расстройств. Снижение экспрессии этого фактора после стрессорных воздействий, отмечаемое 
преимущественно в гиппокампе, и восстановление этого снижения длительным введением антидепрессан-
тов явились основой к созданию нейротрофической гипотезы депрессии. BDNF-сигнализация имеет решаю-
щее значение в патофизиологии депрессии и в механизме действия антидепрессантов. Представлены новые 
данные об оценке влияния полиморфизма гена, кодирующего мозговой нейротрофический фактор (BDNF), 
на стрессовые события и формирование аффективной патологии. В последние годы BDNF выдвигается од-
ним из биомаркеров ответа на терапию антидепрессантами.

Ключевые слова: BDNF, депрессивные расстройства

THE ROLE OF BDNF IN THE DEVELOPMENT OF DEPRESSIVE DISORDERS
Vyalova N.M., Levchuk L.A.

Mental Health Research Institute SB RAMSci, Tomsk, e-mail: Natarakitina@yandex.ru

Depressive disorders are serious socio-economic and health problem of the modern society. Modern views of 
foreign and domestic scientists about the role of brain-derived neurotrophic factor brain (BDNF) in the pathogenesis 
of depressive disorders are presented in this review. Decrease in the expression of this factor after the stress effects 
were primarily in the hippocampus, and recovery of this decline after long-term treatment with antidepressants were 
the basis for the creation of neurotrophic hypothesis of depression. BDNF signaling is crucial in the pathophysiology 
of depression and in the mechanism of action of antidepressants. New data on the assessment of the effect of the 
polymorphism of the gene encoding BDNF, to stressful events and the formation of affective disorders are presented. 
In recent years BDNF nominated one of the biomarkers of response to antidepressant treatment.

Keywords: BDNF, depressive disorders

Депрессивные расстройства представ-
ляют серьезную социально-экономическую 
и медицинскую проблему современного об-
щества [13, 47]. Частота встречаемости дан-
ной патологии в общей популяции составляет 
5–20 % [7]. Несмотря на интенсивные иссле-
дования, причины, индуцирующие развитие 
этого расстройства, а также пути его форми-
рования остаются неясными [1, 12]. В настоя-
щее время известен ряд нейробиологических 
аномалий, связанных с развитием депрес-
сивных расстройств: нарушение баланса ак-
тивности серотонин- и глутаматергических 
систем головного мозга, нейрогормональные 
нарушения, касающиеся в первую очередь 
функции гипоталамо-гипофизарно-адрена-
ловой системы; иммунологические наруше-
ния, структурно-функциональные изменения 
в лимбической системе мозга, снижение объ-
ема гипокампа и т.д. [2, 3, 4, 8, 9, 10, 14]. Уси-
ление апоптоза при невротических связанных 
со стрессом расстройствах и при депрессии, 
нарушение нейрональной киназной регуля-
ции и угнетение нейрогенеза привлекли вни-
мание к факторам, регулирующим эти про-
цессы [6, 11, 41, 43]. 

Исследование механизмов индуци-
рованной стрессом психопатологии на 

животных моделях показало, что стресс, 
провоцирующий у грызунов развитие де-
прессивноподобного состояния, может 
сопровождаться нейропластическими из-
менениями, включающими угнетение ней-
рогенеза в гиппокампе [35]. Вероятно, эти 
эффекты стресса на мозг являются одной из 
причин наблюдаемого у некоторых депрес-
сивных больных уменьшения объемов ряда 
отделов мозга (гиппокамп, кора и минда-
лина) [20]. Отмечаемое преимущественно 
в гиппокампе снижение экспрессии этого 
фактора после стресса и ее восстановление 
длительным введением антидепрессантов 
привели к созданию нейротрофической ги-
потезы депрессии [23], согласно которой 
изменение уровня мозгового нейротрофи-
ческого фактора (brain-derived neurotrophic 
factor, BDNF) является ключевым механиз-
мом формирования и терапии этой психопа-
тологии. Проведенные исследования пока-
зали, что депрессия приводит к нарушениям 
нейропластичности, что, возможно, служит 
основой для хронизации процесса и разви-
тия когнитивного дефицита [15]. 

BDNF – это белок с молекулярной мас-
сой 13 кДа, который принадлежит к клас-
су цитокинов, семейству факторов роста 
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и подсемейству нейротрофинов; выявляет-
ся в глиальных и преимущественно в ней-
рональных клетках. Впервые этот фактор 
был описан в 1987 г. [17]. BDNF играет 
важную роль в развитии и функционирова-
нии ЦНС и имеет существенное значение 
в развитии ее различных патологических 
состояний. Основная функция данного бел-
ка в организме заключается в поддержке 
выживания нейронов, их росте и формиро-
вании новых синапсов. Повышение его ак-
тивности, наблюдаемое у лиц с депрессией, 
проходящих психотерапию или фармакоте-
рапию, коррелирует с улучшением памяти 
и обучения и с редукцией симптомов этого 
расстройства. Установлено, что BDNF обла-
дает выраженными нейрозащитными свой-
ствами, угнетает клеточный апоптоз [27, 
34], препятствует гибели нейронов [26, 29, 
31, 40, 45] и cтимулирует рост холинерги-
ческих нервных волокон [32]. Нейротрофи-
ческие факторы регулируют структурную, 
синаптическую и морфологическую пла-
стичность для модулирования интенсивно-
сти или количества синаптических связей 
и нейротрансмиссии [39, 44]. Таким обра-
зом, патологические изменения системы 
нейротрофического фактора могут не толь-
ко привести к дефектам нервной регенера-
ции и, следовательно, к структурным ано-
малиям в головном мозге, но также могут 
снизить нейронную пластичность и осла-
бить способность человека адаптироваться 
к кризисным ситуациям [24].

Считается, что BDNF тесно сопряжен 
с депрессией и стрессом, точные механизмы 
стресс-индуцированного снижения регуля-
торной функции BDNF неизвестны [18]. Этот 
цитокин принимает участие в росте нервных 
клеток, формировании новых синапсов и их 
модификации через стимулирование генов, 
вовлеченных в регуляцию уровня серотони-
на [28, 33, 38]. Кроме того, существует и об-
ратная связь – стимуляция серотониновых 
рецепторов приводит к активации экспрес-
сии гена BDNF. В процессе развития мозга 
именно этот циклический процесс играет 
одну из главных ролей в выживании, синап-
тической пластичности и росте серотонино-
вых нейронов. Нарушение в его регуляции 
может привести к структурным и функцио-
нальным изменениям в участках мозга, от-
ветственных за эмоциональное состояние 
[49]. У пациентов с депрессией отмечена вы-
сокая частота встречаемости полиморфизма 
гена, кодирующего BDNF. По результатам 
функциональной МРТ изменения в этом 
гене замечены также у лиц без депрессии 
с гиперактивацией зон мозга, ответствен-
ных за сильные негативные эмоциональные 
переживания [48]. 

Группа ученых из Великобритании 
во главе с доктором Джорджиной Хозанг 
(Georgina Hosang) провели оценку влияния 
полиморфизма гена, кодирующего BDNF, на 
стрессовые события. Вариации в последова-
тельности генов BDNF, по данным научных 
работ, также могут привести и к уязвимости 
к стрессу. В целом метаанализ продемон-
стрировал достоверную взаимосвязь между 
стрессовыми событиями и вариантом гена 
BDNF Val66Met у лиц с депрессией. После 
стандартизации по типу стресса достовер-
ная взаимосвязь не подтвердилась лишь для 
стрессовых событий, пережитых в детстве 
[30]. Показано, что стресс снижает экс-
прессию BDNF в гиппокампе посредством 
активации 5-HT2A-рецепторов [47]. Пред-
полагают, что стресс, пережитый в детстве, 
коррелирует с коротким аллелем 5-HTTLPR 
[8], в то время как стрессовые события во 
взрослой жизни – с Met-вариантом BDNF 
при депрессии. Полученные результаты, по 
мнению ученых, свидетельствуют о том, 
что лица с генетической «уязвимостью» 
к негативному опыту – носители вариан-
та BDNF Val66Met, могут получить до-
полнительные преимущества в отношении 
снижения риска депрессии от позитивного 
окружения и избегания стресса. 

Также авторы отмечают, что ген BDNF 
может содержать внушительное число по-
лиморфизмов, которые также могут быть 
задействованы в формировании депрессии 
при неблагоприятных условиях внешней 
среды [30]. Ген BDNF локализован на хро-
мосоме 11p13 и кодирует предшественник 
пептида pro-BDNF [42]. Все нейротрофи-
ны, в том числе BDNF, синтезируются, как 
предшественники, про-нейротрофины, ко-
торые претерпевают посттрансляционную 
модификацию перед тем как стать зрелым 
гомодимерным белком. Pro-BDNF произ-
водится в эндоплазматическом ретикулуме, 
который аккумулируется в транс-Гольджи 
сети через аппарат Гольджи. Было высказа-
но предположение, что pro-BDNF связывает 
сортилин в аппарате Гольджи, что обеспе-
чивает правильное формирование зрелого 
домена. Зрелые домены BDNF связываются 
с карбоксипептидазой Е, тем самым обе-
спечивая сортировку для контролируемо-
го формирования BDNF [36]. Замещение 
валина (Val) на метионин (Met) в кодоне 
66 в продомене ухудшает эту сортировку 
BDNF [25]. Pro-BDNF является основной 
формой нейротрофинов. 

Вследствие того, что стресс и депрессия 
являются одними из факторов, приводящи-
ми к самоубийству, в последнее время ряд 
исследований попытались выяснить роль 
BDNF в суицидальном поведении. Эти ис-
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следования, хотя и в зачаточном состоянии, 
обеспечивают полную поддержку идеи, что 
нарушения в BDNF могут быть важным, 
существенным фактором в суицидальном 
поведении. Недавно было обнаружено, что 
полиморфизм в BDNF гене ассоциирован 
с повышенным суицидальным риском [50].

Кроме того, BDNF является одним из 
кандидатов на роль биомаркера ответа на те-
рапию антидепрессантами [16]. Это связано 
с тем, что, во-первых, этот цитокин синте-
зируется как в мозге, так и клетками других 
органов, во-вторых, множественные иссле-
дования показывают снижение уровня это-
го вещества при формировании депрессии 
и повышение – при лечении, и, в-третьих, 
уровень BDNF прямо коррелирует со сте-
пенью улучшения состояния пациента, 
оцененного с помощью шкалы Гамильтона 
(Hamilton Depression Rating Scale) [19, 21]. 
Таким образом, раннее изменение концен-
трации BDNF в плазме в начале терапии мо-
жет предсказать эффективность всего курса 
лечения [37]. Доказано, что деструктивные 
процессы, отмечающиеся на фоне аффектив-
ных расстройств, являются частично обрати-
мыми на фоне терапии нейротрофическими 
и нейропротективными препаратами [5]. 
Длительная терапия антидепрессантами по-
вышает экспрессию BDNF в гиппокампаль-
ных и корковых нейронах и может предот-
вращать стресс-индуцированное снижение 
экспрессии BDNF [22]. 

Таким образом, экспериментальные, до-
клинические и клинические исследования 
показывают, что депрессия может быть связа-
на с невозможностью нейронных систем про-
являть адаптивную пластичность. Учитывая 
роль BDNF и его родственных рецепторов 
в нервной и структурной пластичности и то 
что депрессия и антидепрессанты оказывают 
противоположные действия на BDNF, оче-
видно, что BDNF-сигнализация имеет реша-
ющее значение в патофизиологии депрессии 
и в механизме действия антидепрессантов. 

Обзор написан в рамках выполнения 
грантов РФФИ (проекты № 14-04-01157 
и № 14-04-31925) и гранта Президента РФ 
№ 14.120.14.3854-МК.
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В статье изложены данные о различных антиаритмических средствах, а также вспомогательных пре-
паратах, используемых в гериатрической практике, определена тактика ведения лиц пожилого и старческого 
возраста при различных видах аритмий, особенности ведения таких пациентов на догоспитальном этапе, 
необходимость госпитализации гериатрических пациентов в различных случаях. Особое внимание отведено 
профилактике осложнений, обозначены современные подходы в терапии таких больных. Обозначены ус-
ловия эффективности антиаритмической терапии у лиц пожилого и старческого возраста, влияние психо-
эмоционального стресса и других факторов на эффективность лечения таких пациентов. Обсуждена тактика 
ведения гериатрических пациентов с нарушениями ритма и проводимости в сочетании с наличием у них 
синдрома старческой астении. Оценены прогностические данные особо опасных аритмий у лиц пожилого 
и старческого возраста. Предполагается, что полученные нами результаты помогут усовершенствовать так-
тику ведения таких пациентов. 
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This publication describes different antiarrhythmics and other medications used in treatment of geriatric 
patients,the management of cardiac arrhythmia in geriatric patients with special attention to the prophylaxis of 
complications,the management of geriatric patients in the prehospital, the necessary for hospitalization elderly and 
senile patients in different cases. We describe the conditions of effectiveness of antiarrhythmic therapy in elderly 
and senile patients, the infl uence of psycho-emotional stress and other factors on the effectiveness of the treatment 
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prognosis in elderly and senile patient with more dangerous types of cardiac arrhythmia. These data may help us to 
improve management of elderly and senile patients.
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Сердечно-сосудистая патология в Рос-
сии является основной причиной смерти 
пожилых людей, в частности нарушения 
сердечного ритма и проводимости игра-
ют значительную роль в данной проблеме. 
Следует учитывать, что у пациентов пожи-
лого и старческого возраста с нарушениями 
сердечного ритма и проводимости часто 
встречается синдром старческой астении 
(frailty). Старческая астения (frailty) пред-
ставляет собой характеристику состояния 
здоровья пациента пожилого и старческо-
го возраста, которая отражает потребность 
в уходе и при развитии которой поражают-
ся костно-мышечная система, иммунная 

система, нейроэндокринная система и про-
являются нарушения в виде развития маль-
нутриции, саркопении, снижения метаболи-
ческого индекса и физической активности. 
Базисное лечение у пациентов с синдромом 
старческой астении предполагает исполь-
зование не только антиаритмических, но 
и антиангинальных и улучшающих трофи-
ку миокарда средств. Это диктуется тем, 
что наиболее часто причиной возникнове-
ния аритмий у лиц пожилого и старческого 
возраста являются изменения коронарно-
го кровотока и обмена веществ сердечной 
мышцы. Переносимость же многих антиа-
ритмических препаратов в пожилом и стар-
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ческом возрасте существенно ухудшается, 
при их применении чаще развиваются по-
бочные эффекты и даже интоксикации, а их 
выведение из организма резко замедляется, 
такие пациенты наиболее склонны к появле-
нию брадикардии. В связи с вышеизложен-
ным весьма актуальным является тот вопрос, 
что лечение лиц пожилого и старческого воз-
раста по поводу нарушений ритма и прово-
димости требует коррекции в плане отличия 
от более молодых возрастных групп, в том 
числе в связи с наличием нового клиниче-
ского синдрома – старческой астении.

Цель исследования – изучить совре-
менное состояние проблемы (на основе 
литературных данных) тактики ведения па-
циентов с нарушениями сердечного ритма 
и проводимости у людей пожилого и стар-
ческого возраста и предложить пути ее со-
вершенствования.

Материал и методы исследования
Изучены литературные данные по поисковым 

словам – нарушения сердечного ритма и прово-
димости у лиц пожилого и старческого возраста, 
старческая астения и нарушения сердечного ритма, 
антиаритмические средства, заболевания сердца у ге-
риатрических больных за 2010–2013 год в компью-
терных базах данных, PubMed, Cardioportal, Vestar.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Медикаментозная терапия направлена 
на восстановление гемодинамики, купи-
рование болевого синдрома. Важна экс-
тренная госпитализация лиц пожилого 
и старческого возраста, пациентов с впер-
вые возникшими аритмиями с целью их 
купирования, уточнения причины возник-
новения и подбора базисной терапии. При 
отсутствии признаков обострения ишеми-
ческой болезни сердца, когда нет острой 
сердечной и сосудистой недостаточности, 
синкопальных состояний или других гемо-
динамических расстройств, а также соче-
танных нарушений ритма и проводимости 
экстренной госпитализации чаще всего не 
требуется [3, 4].

Все антиаритмические препараты можно 
условно разделить на препараты 1-го ряда, 
дающие мощный самостоятельный лечеб-
ный эффект, и препараты 2-го ряда, у кото-
рых самостоятельное противоаритмическое 
воздействие минимальное или отсутству-
ет, но они потенцируют эффект препаратов 
1-го ряда, т.е. создают благоприятный фон 
для антиаритмической терапии, в связи с чем 
их можно назвать фоновыми препаратами.

У лиц старческого возраста значимость 
фоновых препаратов возрастает, посколь-
ку основные антиаритмические препараты 
1-го ряда, как и вообще все лекарственные 

средства, применяются в меньших, часто 
половинных, дозах. Единых методических 
подходов к дозированию лекарственных 
средств в гериатрии нет, поэтому следует 
исходить из особенностей фармакокинети-
ки и фармакодинамики конкретных групп 
препаратов [4, 5].

Известно, что фармакотерапия у лиц по-
жилого и старческого возраста отличается 
спецификой, обусловленной морфологиче-
скими, функциональными и метаболиче-
скими нарушениями, которые возникают 
в организме при старении, и связанными 
с этим возрастными особенностями разви-
тия и течения болезни. Кроме этих факто-
ров, оказывающих влияние на результаты 
фармакотерапии, следует учитывать, что 
в пожилом и старческом возрасте течение 
болезни может носить атипичный (скры-
тый, малосимптомный) характер, очень ча-
сто у одного больного одновременно имеет-
ся несколько заболеваний [2].

Антиаритмические препараты 1-го ряда 
(к ним относятся 4 группы антиаритми-
ческих препаратов по классификации 
Williams: блокаторы натриевых каналов, 
бета-адреноблокаторы, препараты, увели-
чивающие продолжительность потенци-
ала действия и рефрактерность миокарда 
(блокаторы калиевых каналов), блокаторы 
кальциевых каналов) снижают практически 
все функции сердца: автоматизм, прово-
димость, возбудимость, сократимость [6]. 
Особенно это выражено у лиц старческого 
возраста, так как в процессе старения они 
исходно ухудшаются. У пожилых паци-
ентов чаще, раньше и сильнее могут про-
явиться синдром слабости синусового узла, 
блокада проведения импульса различной 
локализации (наиболее часты атриовен-
трикулярные и внутрижелудочковые бло-
кады), миокардиальная недостаточность, 
сначала скрытая, а позднее и явная с при-
знаками недостаточности кровообращения. 
Всё это требует тщательного подбора дозы 
антиаритмического препарата, как мож-
но меньшей, но достаточно эффективной 
[3, 14]. Второе требование – более частый 
врачебный осмотр, запись ЭКГ, по возмож-
ности её многочасовое мониторирование, 
особенно ночью, а также эхокардиография 
с целью раннего выявления слабости ми-
окарда. Суточное мониторирование ЭКГ, 
в свою очередь, дает возможность не только 
обнаружить нарушение ритма, но и с уче-
том суточного режима пациента позволяет 
уточнить непосредственные причины воз-
никновения или прогрессирования, а также 
оценить эффективность проводимой тера-
пии [7]. Очень ценную информацию даёт 
лабораторное определение концентрации 
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в крови применяемого антиаритмического 
препарата, поскольку различие между тера-
певтической и токсической концентрацией 
препарата у пожилого пациента сокращает-
ся. При отсутствии в лечебном учреждении 
лабораторных методик определения кон-
центраций препарата в крови, что весьма 
актуально для российских больниц, врач 
должен следить за клиническими призна-
ками токсического или побочного действия, 
а также просматривать действие препарата 
на электрокардиограммах. 

Возможности добиться противоаритми-
ческого эффекта при применении препара-
тов 1-го ряда в меньших дозах и профилак-
тике их токсического эффекта способствует 
применение препаратов 2-го ряда, среди ко-
торых чаще используют препараты калия, 
группы рибоксина, нестероидные анаболи-
ки, гериатрические комплексы (витамины 
и микроэлементы) [8, 9, 14]. Важным ус-
ловием эффективности антиаритмической 
терапии является нормализация гомеостаза 
(кислотно-щелочного равновесия, электро-
литного баланса, лечение сердечной недо-
статочности, снижение тонуса симпатиче-
ской нервной системы, общеукрепляющая 
терапия – поливитамины, ретаболил, пре-
параты калия, магния. Развитие пароксиз-
мальной тахикардии у пожилых людей 
очень быстро приводит к прогрессирова-
нию сердечной недостаточности и смерти 
[22]. Поэтому после уточнения диагноза по 
ЭКГ срочно проводится внутривенное вве-
дение кордарона (при желудочковых и над-
желудочковых) или сердечных гликозидов – 
дигоксина (при наджелудочковых). В таких 
случаях следует быть аккуратным и начи-
нать с меньших доз, чем рекомендовано для 
лиц среднего возраста, и по динамике или 
увеличивать, или уменьшать дозу, т.к. при 
применении данных препаратов лица пожи-
лого и старческого возраста чаще склонны 
к брадикардии, чем лица среднего возраста. 
При нарушениях проводимости в первую 
очередь назначают лечение основного за-
болевания, приведшего к появлению этого 
осложнения (лечат ревматизм, миокардит, 
ИБС и др.). Почти все антиаритмические 
препараты – это сильнодействующие сред-
ства, поэтому при лечении аритмии у гериа-
трических больных нужен систематический 
и частый контроль за их состоянием. 

Возрастные особенности во многом 
определяют реакцию организма на вво-
димые антиаритмические препараты. На 
догоспитальном этапе необходимо учиты-
вать повышенную возможность у пожилых 
и престарелых больных кардиодепрессив-
ного действия антиаритмических средств, 
вероятность развития медикаментозной ги-

потензии и других побочных эффектов. На 
догоспитальном этапе не следует стремить-
ся экстренно купировать аритмии, особен-
но не относящиеся к опасным. Кроме того, 
объем медицинской помощи на догоспи-
тальном этапе у лиц старших возрастных 
групп в значительной мере определяется 
выраженностью субъективных ощущений 
пациента. Если пациент плохо переносит 
аритмии, даже не относящиеся к угрожае-
мым, это, как правило, служит показанием 
к проведению антиаритмической терапии 
[1, 12]. Осуществляя антиаритмическую 
терапию больным пожилого и старческо-
го возраста, врач каждый раз сталкивается 
с условиями повышенного риска. С возрас-
том не только сокращается интервал между 
эффективной и токсической зоной действия 
этих лекарственных средств, но и сам ор-
ганизм становится более чувствительным 
к медикаментозным факторам [4]. 

Суправентрикулярная экстрасистолия, 
на которую не принято обращать особого 
внимания в молодом возрасте, может быть 
маркером поражения миокарда предсердий 
у пожилых, особенно у лиц с ишемическй 
болезнью средца, т.к. за время данного за-
болевания, а также в связи с возрастом ми-
окард происходит ремоделирование левого 
предсердия, что и является субстратом для 
возникновения в дальнейшем суправен-
трикулярных нарушений ритма, таких как 
фибрилляция предсердий. Соответственно, 
они требуют назначения антиаритмических 
средств 1-го ряда. 

В клинической практике нередко встре-
чаются аритмии, которые трудно одно-
значно отнести к злокачественным, то есть 
прогностически неблагоприятным, или до-
брокачественным, так как у лиц старческого 
возраста бывают периоды доброкачествен-
ного состояния и периоды резкого ухудше-
ния с существенным прогрессированием 
коронарной, цереброваскулярной недоста-
точности, ухудшением периферической ге-
модинамики. Это пароксизмальная форма 
фибрилляции предсердий с тахисистоли-
ей, желудочковая экстрасистолия высоких 
(3–5) градаций по Лауну, пароксизмальная 
тахикардия, что, в свою очередь, требует 
назначения антиаритмических препаратов 
1-го ряда.

Фибрилляция предсердий является про-
гностическим фактором смертности у по-
жилых людей и главным фактором риска 
развития самых тяжёлых осложнений, та-
ких как инсульт, ухудшение сердечной недо-
статочности, слабоумие, а также наиболее 
распространенной среди нарушений ритма 
и проводимости. Распространенность уве-
личивается с возрастом [19]. К пациентам 
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старше 65 лет с нарушениями ритма сердца 
вызовы скорой помощи чаще связаны как 
раз-таки с этой аритмией. При пароксизме 
мерцательной аритмии с нормосистолией 
и стабильной гемодинамикой терапию на 
догоспитальном этапе проводить не надо, 
надо больного быстрей госпитализировать. 
Длительный пароксизм – более 2 дней – 
требует внутривенного введения дигоксина 
в дозе 0,25 мг, тогда как для лиц молодого 
и среднего возраста доза – 0,5 мг. При дли-
тельности пароксизма менее 2-х дней, если 
не удаётся сразу восстановить синусовый 
ритм, больному показана электроимпульс-
ная терапия, а в дальнейшем для лиц по-
жилого и старческого возраста назначение 
препаратов 2-го ряда [15, 16, 17].

Показанием для госпитализации при 
мерцательной аритмии являются впервые 
зарегистрированное мерцание предсер-
дий, затянувшийся пароксизм, отсутствие 
эффекта от антиаритмического препарата, 
а также пароксизм с высокой частотой же-
лудочковых сокращений и развитием ос-
ложнений [10].

Целями лечения фибрилляции пред-
сердий у пожилых людей являются предот-
вращение осложнений, особенно инсульта, 
и улучшение качества жизни. Предотвраще-
ние осложнений опирается в основном на 
антикоагулянтную терапию. Антикоагулян-
ты рекомендуются пациентам с фибрилля-
цией предсердий в возрасте 75 лет и выше 
после оценки риска кровотечения. Новые 
пероральные антикоагулянты являются пер-
спективными формами лечения, особенно 
в связи с тем, что имеют более низкий риск 
внутримозгового кровоизлияния. Тем не ме-
нее перед их назначением должны учиты-
ваться функция почек (клиренс креатинина 
оценивается по формуле Кокрофта) и когни-
тивные функции [15, 16, 17].

В последние годы все большее зна-
чение придается исследованию влияния 
психосоциального стресса на здоровье 
и сердечно-сосудистую заболеваемость, 
сделаны первые шаги в изучении влияния 
накопленного стресса на здоровье и смерт-
ность в популяции. В фундаментальной 
работе A. Steptoe and M. Marmot [13], по-
священной взаимодействию психосоциаль-
ных факторов и смертности от сердечно-
сосудистых заболеваний, подчеркивается 
значение физиологических маркеров риска 
в динамике, что отражает реактивность ор-
ганизма на стрессорные факторы в повсед-
невных условиях [13, 18, 21].

В поликлинических условиях осущест-
вляется базисная антиаритмическая тера-
пия, сочетающаяся с лечением основного 
заболевания, как правило, ишемической 

болезни сердца [9]. Известно, что 85 % лиц, 
имевших в анамнезе опасные для жизни 
нарушения ритма сердца (фибрилляцию 
и трепетание желудочков), страдали ИБС. 
Нарушения сердечного ритма и проводимо-
сти у лиц пожилого и старческого возраста 
с ИБС возникают как результат изменений, 
происходящих в сердце при старении, так-
же влияет развитие атеросклероза, измене-
ния эндотелия сосудов, что создает допол-
нительные трудности при лечении таких 
больных. Как раз у таких больных и следу-
ет обратить внимание на лечение основного 
заболевания – ИБС для избежания повтор-
ных приступов нарушения ритма и прово-
димости [9].

Особое внимание стоит обратить на ве-
дение пациентов с синдромом старческой 
астении и наличием нарушений сердеч-
ного ритма и проводимости. Как уже упо-
миналось ранее, базисное лечение у лиц 
с синдромом старческой астении предпола-
гает использование не только антиаритми-
ческих, но и антиангинальных и улучшаю-
щих трофику миокарда средств. Больные, 
имеющие синдром старческой астении, 
могут иметь успех в состоянии и самочув-
ствии при ликвидации некоторых симпто-
мов данного синдрома. Поэтому врачу стоит 
особое внимание обратить на профилактику 
таких больных или восстановление их са-
мочувствия при наличии данного синдрома, 
которое включает в себя контроль приема 
пищи и регуляцию рациона, физическую 
активность, профилактику атеросклероза, 
избегание социальной изоляции, купирова-
ние болевого синдрома, выполнение физи-
ческих упражнений, регулярные медицин-
ские осмотры. Не стоит забывать о том, что 
таким пациентам следует также подобрать 
антиаритмическую терапию, препараты как 
1 – основного ряда, так и 2-го – вспомога-
тельные. Стоит придерживаться вышеиз-
ложенных правил для определённых видов 
аритмий у лиц пожилого и старческого воз-
раста [11, 20].

Прогноз. Сведения о распространенно-
сти и прогностическом значении различных 
видов потенциально опасных нарушений 
ритма у лиц пожилого возраста пока еще 
крайне недостаточны. Имеются результаты 
недавно проведённого исследования, основ-
ной целью которого была оценка структуры 
аритмий у лиц старческого и пожилого воз-
раста по данным холтеровского монитори-
рования и их ассоциаций с показателями 
здоровья и смертности. Из выводов этого 
исследования автор хочет обратить внима-
ние на следующие: 

1) частая желудочковая экстрасисто-
лия (более 10 в час) является значимым 
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предиктором смертности в краткосрочном 
прогнозе (3 года). Известно также, что ча-
стая ЖЭС ассоциируется с неблагоприят-
ным прогнозом у перенесших ИМ и боль-
ных с сердечной недостаточностью; 

2) частая ЖЭС проявила себя как неза-
висимый от пола, возраста и общепринятых 
факторов риска маркер неблагоприятного 
прогноза;

3) впервые показано, что лица, имею-
щие 30 ЖЭС в час, достоверно чаще оце-
нивают свое здоровье как плохое и чаще 
имеют сниженную физическую активность. 
Тот факт, что более 1/3 из имеющих частую 
ЖЭС не знали о существовании у них ка-
ких-либо аритмий, не исключает влияния 
аритмии и субклинически протекающих 
сердечно-сосудистых заболеваний, на фоне 
которых, возможно, развились аритмии, на 
нарушение самочувствия; 

4) установленная связь частой ЖЭС 
с высокой вероятностью летального исхода 
в краткосрочном прогнозе в популяции по-
жилых людей, значительное число которых 
имеет очевидную или скрытую сердечную 
патологию, позволяет рекомендовать более 
широкое применение ХМ у пожилых для 
выявления групп риска и последующего 
углубленного обследования сердечно-сосу-
дистой системы в случае обнаружения дан-
ного маркера [13, 18, 21].

Таким образом, подбор терапии для лиц 
пожилого и старческого возраста с нару-
шениями ритма и проводимости – крайне 
сложная задача для врача любой специаль-
ности, к которой следует подойти со скру-
пулезностью и ответственностью, быть 
аккуратным в подборе доз и антиаритми-
ческих препаратов, учитывать все факторы, 
влияющие как на само заболевание, так и на 
действие лекарств.

Заключение
Скрытый характер аритмий, примене-

ние меньших доз антиаритмических пре-
паратов, акцент на восстановление и под-
держание общих сил организма у лиц 
старческого и пожилого возраста (приме-
нение препаратов 2-го ряда), а также тща-
тельная профилактика осложнений различ-
ных видов аритмий – все эти особенности 
крайне важны для ведения гериатрических 
пациентов с аритмиями. Следует разрабо-
тать комплексные подходы терапии, ис-
ключая полипрагмазию, учитывая наличие 
большого количества сопутствующих за-
болеваний у лиц пожилого и старческого 
возраста. Прогноз у таких пациентов за-
висит не только от выбранного лечения, но 
также и от наличия синдрома старческой 
астении и успешной ликвидации некоторых 

его симптомов, особое место занимает про-
филактика данного синдрома у гериатриче-
ских больных с аритмиями. 
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Представлен научный обзор по вопросу применения биоимпедансного анализа в диагностических це-
лях и в эксперименте. Показано, что измерение с помощью накожных электродов электрического импеданса 
позволяет получать информацию, не внося в организм изменений или риска развития осложнений. Биоим-
педансные измерения дают возможность оценки широкого спектра морфологических и физиологических 
показателей. Они основаны на наличии закономерностей, связывающих значения импеданса с параметрами 
компонентного состава тела и позволяют исследовать динамику и перераспределение жидкости между его 
регионами в результате действия физических и физиологических нагрузок и в случае патологий. Анализ со-
става тела по показателям импеданса помогает контролировать состояние липидного, белкового и водного 
обмена организма. В этой связи он представляет интерес для практической медицины. По показателям элек-
тропроводности тканей можно оценить энергетический статус организма спортсмена и прогнозировать его 
результативность. Метод может легко адаптироваться к условиям эксперимента – расположение отводящих 
электродов на поверхности тела позволяет оценить параметры конкретного его участка in vivo. 

Ключевые слова: биоимпедансный анализ, коэффициент поляризации, посегментный анализ, морфо-
функциональные изменения в тканях
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Presents a scientifi c review on the use of bioimpedance analysis for diagnostic purposes in the experiment. It is 
shown that the measurement using an electrical impedance of skin electrodes allows to obtain information without 
making changes in an organism or a risk of complications. Bioimpedance measurements make it possible to assess 
a wide range of morphological and physiological characteristics. They are based on the existence of laws relating 
the values of impedance parameters of the component composition of the body and allow us to study the dynamics 
and fl uid shifts between its regions as a result of the physical and physiological stresses in the case of pathologies. 
Analysis of body composition in terms of impedance helps monitor the status of lipid, protein and water metabolism 
of the body. In this regard, it is of interest for practical medicine. In terms of the electrical conductivity of tissue 
can be estimated energy status of an athlete, and to predict its performance.The method can be easily adapted to 
the conditions of the experiment – the location is remote electrodes on the body surface allows us to estimate the 
parameters of its specifi c site in vivo.

Keywords: bioimpedance analysis, the polarization factor, segment by segment analysis, morphological and functional 
changes in tissues

Электроимпедансометрия (или биоим-
педансный анализ) широко вошла в био-
логический эксперимент и медицинскую 
практику как неинвазивная методика, по-
зволяющая получать информацию, не вно-
ся в организм изменений или риска раз-
вития осложнений. Метод сравнительно 
прост в исполнении, недорог и имеет пре-
имущества перед традиционными мето-
дами неинвазивного контроля состояния 
организма. Он дает возможность оценки 
широкого спектра морфологических и фи-
зиологических показателей и основан на 
закономерностях, связывающих уровень 
электрического импеданса с параметрами 

компонентного состава тела, и заключает-
ся, в первую очередь, в оценке количества 
жидкости, так как именно она определяет 
активную составляющую импеданса. Кро-
ме того, на основе данных биоимпедансо-
метрии можно рассчитать такие характе-
ристики, как жировая, тощая, клеточная 
и скелетно-мышечная масса тела [9, 26, 28]. 
Перечисленные возможности биоимпе-
дансного анализа частично апробированы 
в клинических условиях для оценки гидра-
тации головного мозга при угрозе отека, 
травмированных конечностей, грудных же-
лез, десен, мочеточника и мочеиспускатель-
ного канала и др. [10, 27, 29, 30]. Конечно, 
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решение этих задач подразумевает знание 
и учет взаимосвязей между составом тела 
и электрофизическими свойствами каждого 
сегмента как в норме, так и в патологии. 

Значения электрического импеданса 
различных участков тела, как правило, раз-
личаются по величине. Поэтому на практи-
ке анализируют относительные показатели, 
например разницу импеданса неповрежден-
ного и поврежденного участка кожи, сим-
метричных участков тела и др.

Диагностическая значимость анали-
за биоимпеданса тканей связана еще и 
с информативностью его частотных за-
висимостей, поэтому иногда оценивают 
и коэффициент поляризации (Кп), равный 
отношению импедансов на двух фиксиро-
ванных частотах, низкой и высокой, напри-
мер 10 кГц и 1 мГц (диапазон β-дисперсии) 
[13, 22]. Диапазон β-дисперсии характе-
ризуется резким частотным градиентом, 
свойственным исключительно живым 
тканям. По мере снижения активности об-
менных процессов и развития процессов 
деструкции крутизна дисперсии и соответ-
ственно Кп уменьшается. В ряде случаев 
используют трехчастотную методику в том 
же диапазоне [24].

Согласно данным специальной литера-
туры [10, 22, 25], электрический импеданс 
тканей на сравнительно низких частотах 
определяется особенностями их структу-
ры, уровнем кровоснабжения и содержани-
ем проводящей жидкости в межклеточных 
пространствах, «плотностью упаковки» 
структурных элементов в единице объема. 
Величина электропроводности на высокой 
частоте и, соответственно, ее дисперсия 
в диапазоне частот 10 кГц – 1 мГц – поляри-
зацией фосфолипидов мембран клеток (как 
правило, диаметром порядка 30 нм) в поле 
внешнего электрического тока и дипольной 
поляризацией структурных образований 
в цитоплазме.

Анализ состава тела по показателям 
импеданса помогает контролировать состо-
яние липидного, белкового и водного обме-
на организма. В этой связи он представляет 
интерес для практической медицины и слу-
жит одним из инструментов оценки эффек-
тивности лечения больных ожирением [10]. 
У больных сердечно-cосудистыми заболе-
ваниями биоимпедансометрия позволяет 
оценить нарушения водного баланса, пере-
распределения жидкости в водных секторах 
организма и обеспечить правильный под-
бор лекарственных препаратов. У реанима-
ционных больных метод апробирован для 
мониторинга и планирования инфузионной 
терапии, а при циррозе печени для прогно-
зирования риска клинических осложнений. 

Методы биоимпедансометрии использу-
ются на практике для определения границ 
термических поражений мягких тканей, ко-
торые являются одними из наиболее распро-
страненных форм производственных травм. 

Так, например, хорошо известно, что 
закономерности тканевой реорганизации 
миокарда, печени и некоторых других вну-
тренних органов при контрастных тем-
пературных воздействиях и в некоторых 
других ситуациях, например при некроби-
озе части кардиомиоцитов и гепатоцитов, 
развивающиеся на фоне нарушений кро-
вообращения и лимфотока, носят фазный 
характер. Исследования поляризационных 
и электропроводящих свойств мышечной 
ткани, печени и почек при термических 
воздействиях также выявили фазность их 
изменения, что позволило предположить 
наличие связи между электрофизически-
ми параметрами тканей и морфофункцио-
нальными изменениями в них, в частности 
с тканевым кровообращением, гидратацией 
тканей и процессами некробиоза. Известно, 
что электропроводящие и поляризационные 
свойства тканей претерпевают изменения 
при гипоксических воздействиях различно-
го генеза. Например, отмечена пропорцио-
нальная зависимость между нарастанием 
кислородного долга и изменениями высоко- 
и низкочастотного импеданса тканей [22]. 

Если динамика электрического импе-
данса тканей на низких частотах во мно-
гом определяется изменениями кровотока 
и лимфотока, то высокочастотная состав-
ляющая непосредственно связана с вну-
триклеточными процессами и активацией 
метаболизма. В этом плане представляет 
интерес сопоставление известных данных 
импедансометрии с результатами исследо-
вания структурных изменений при гипоксии 
и термических воздействиях, предполагая, 
что результат большинства стрессирующих 
воздействий на организм будет отражаться 
в соответствующей динамике электрофизи-
ческих показателей [7, 8]. 

В случае воздействия неблагоприятных 
факторов нарушаются многие корреляцион-
ные связи в организме, что может привести 
к дезадаптации и гибели индивида. Какова 
цена перестроек, позволяющих сохранить 
жизнь, каковы механизмы интегрального 
взаимодействия функциональных систем – 
все это является весьма актуальной пробле-
мой. Помочь в ее разрешении, по нашему 
мнению, может комплексное морфофунк-
циональное и электрофизиологическое ис-
следование.

В литературе содержится недостаточ-
но сведений о динамике электропроводя-
щих свойств тканей внутренних органов, 
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исследованных после экстремальных воз-
действий на целостный организм, напри-
мер при гипо- или гипертермии, гипоксии, 
гипокинезии. Однако в клинической прак-
тике в последние годы достаточно широко 
применяется термотерапия и гипертермия 
целостного организма для лечения онколо-
гических заболеваний. Как подобное экс-
тремальное воздействие на организм отраз-
ится на состоянии тканей других органов, 
во многом остается неясным. 

Своевременное определение границ не-
кротических повреждений и осуществление 
некроэктомии во многом определяет эффек-
тивность лечения и предупреждает разви-
тие осложнений. В работе [15] показано, 
что временная динамика уровня импеданса 
сопредельных интактных и симметричных 
точек у травмированных пациентов была 
одинаковой, и соотношение их импедансов 
(Кж) было сравнительно стабильным и на-
ходилось в пределах 1 ± 0,095 (р < 0,001). 
При этом импеданс пораженного участка 
ткани был более высок и зависел от степе-
ни тяжести термотравмы. Таким образом, 
по показателям электрического импедан-
са можно установить граничные значения 
показателей, определяющих характер об-
ратимости и необратимости процесса. При 
значениях коэффициента (Кж), равных 
2,2 ± 0,21 и выше, процессы дегенерации 
ткани необратимы, ниже этого порога – 
имели место обратимые дистрофические 
изменения.

Так называемый «посегментный» ана-
лиз электрического импеданса по сравне-
нию с его значениями для всего тела может 
более точно отразить изменения таких па-
раметров, как состояние гидратации тканей, 
объем жировой и тощей массы, соотноше-
ние объемов клеточной и внеклеточной 
жидкостей в сегментах тела. 

В клинических исследованиях показа-
но, что значения импеданса регионов тела 
являются чувствительными индикатора-
ми функционального состояния пациентов 
и дают возможность получать оперативную 
информацию. На ее основе можно плани-
ровать и контролировать процесс реаби-
литации, осуществлять подбор препаратов 
для лечения заболеваний, прогнозировать 
возможность неблагоприятных исходов 
у больных в критических состояниях, от-
слеживать развитие отеков, оценивать эф-
фективность физиотерапии и других лечеб-
ных воздействий. 

При измерениях импеданса тела здоро-
вого человека в отведении рука – рука была 
выявлена его практическая симметричность 
относительно срединной меридианальной 
линии тела [22]. Естественная асимметрия 

значений активного и реактивного сопро-
тивлений тела здорового человека при из-
мерении по сегментам в области грудной 
клетки связывается авторами с левосторон-
ним положением сердца. Показатели асим-
метрии импеданса грудной клетки у боль-
ных гипертонической болезнью достоверно 
отличаются от нормы, что позволило авто-
рам предложить диагностировать гиперто-
ническую болезнь и контролировать про-
цесс реабилитации по динамике активной 
и реактивной составляющих импеданса при 
измерении по секторам. Было установлено, 
что у больных с недостаточностью крово-
обращения снижение импеданса отражает 
повышение степени клеточной и внеклеточ-
ной гипергидратации, преимущественно на 
ногах и в меньшей степени на руках и торсе 
[10, 14]. В последующем другими авторами 
был проведен анализ изменений электро-
проводящих свойств так называемых «во-
дных секторов организма» [11] у группы 
больных с различными формами ишемиче-
ской болезни сердца. Использованное ими 
приборно-методическое решение позволи-
ло следить за динамикой импеданса (и, со-
ответственно, гидратации) по отдельности 
в каждой руке, ноге и туловище и устано-
вить диапазоны нормальных значений им-
педанса по регионам тела для лиц с раз-
личными показателями индекса массы тела 
и возрастных групп.

Показатели баланса «водных секторов» 
у больных были сопоставлены с данными 
здоровых лиц. В частности, показано, что 
у больных по мере нарастания «тяжести 
сердечной недостаточности» вначале име-
ет место изменение электропроводящих 
свойств, вызванное увеличением клеточной 
и внеклеточной гидратации, и в последую-
щем – внеклеточной дегидратации. Оцен-
ка состояния водного баланса у больных 
острым инфарктом миокарда показала, что 
накопление внеклеточной жидкости и соот-
ветствующее изменение импеданса нижних 
конечностей четко проявляются на 5–7 сут-
ки. Зафиксировано также снижение импе-
данса торса (в среднем на 17 %) и его повы-
шение на руках. Авторы приходят к выводу 
о диагностической ценности метода элек-
троимпедансометрии и эффективности его 
использования для определения степени не-
достаточности кровообращения.

Попытка оценить изменения с возрас-
том полного электрического импеданса рук 
здорового человека (на частотах в 10 кГц 
и 1 мГц) впервые осуществлена в 80-е годы 
прошлого века [22], когда была выявле-
на тенденция к его снижению в среднем 
на 15 % за 10 лет наблюдения за одними 
и теми же пациентами. Однако какие про-
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цессы в приводят к изменению импеданса, 
в те времена не было выяснено. 

Впоследствии [24] были проведены бо-
лее подробные исследования показателей 
импеданса участков тела здоровых испыту-
емых в онтогенезе на частотах 5 и 500 кГц. 
Одну пару электродов накладывали на гра-
нице нижней и средней трети голени левой 
ноги, вторую – на нижней и средней тре-
ти предплечья правой руки. На основании 
проведенных экспериментов авторы уста-
новили, что за первые 20 лет онтогенеза 
уменьшение уровня низкочастотного им-
педанса приблизительно соответствовало 
последующему снижению за 30 лет. Ука-
занные тенденции более четко проявляются 
при анализе вторичных показателей, напри-
мер, коэффициента поляризации Кп – за это 
время он снизился почти на 40 %.

Цикл исследования динамики поляриза-
ционных и электропроводящих свойств ряда 
внутренних органов животных в онтогене-
зе, в частности надпочечника, проведенный 
нами в последние годы [6, 17, 19, 21], во 
многом способствовал установлению связи 
между структурными изменениями в тка-
нях и их поляризационными свойствами. 
Можно утверждать, что естественный про-
цесс изменения импеданса тела с возрастом 
замедляется, свидетельствуя об ослаблении 
поляризационных процессов на мембра-
нах клеток. Параллельный рост импеданса 
току высокой частоты связан с тем, что ре-
шающую роль в его формировании играет 
«электролитная компонента» тканей, их 
«гидратационная» насыщенность, как меж-
клеточная, так и внутриклеточная. По ха-
рактеру динамики импеданса авторы дела-
ют вывод, с одной стороны, об уменьшении 
в процессе онтогенеза функциональных 
возможностей клеточных мембран, а с дру-
гой – об изменении гидратации тканей. При 
этом процессы количественно-качественно-
го «ухудшения» состояния мембран клеток 
обгоняют процессы обезвоживания тканей 
в онтогенезе [7, 24]. 

Анализ динамики электрического им-
педанса кожи кисти рук во время хирурги-
ческих операций позволил установить, что 
наибольшую практическую значимость 
имеет также показатель Кп. Установле-
но, что его количественные значения из-
меняются под действием общих анесте-
тиков и факторов операционного стресса. 
Регистрируемые на этапах оперативного 
вмешательства значения Кп в «диапазоне 
безопасности для пациента» от 2,0 до 3,9 
свидетельствовали об адекватности общей 
анестезии у больного. Выход значений Кп 
за пределы «диапазона безопасности» сви-
детельствовал не только о неадекватности 

анестезии, но и о возможности опасных для 
больного нарушениях жизненно важных 
функций организма [5, 15]. Информатив-
ность показателя Кп для оценки адекват-
ности наркоза, по мнению авторов [4, 15], 
более высока по сравнению с таковой при 
регистрации традиционных критериев (АД, 
ЧСС), так как изменения Кп, как правило, 
предшествуют во времени гемодинамиче-
ским сдвигам. Отклонения уровня Кп во 
время операции коррелируют (К = +0,85) 
с изменениями уровней классического био-
химического маркера стресса. Простота ре-
гистрации Кп, неинвазивность и высокая 
оперативность регистрации информации 
позволяют авторам рекомендовать показа-
тель Кп в качестве нового критерия оценки 
адекватности общей анестезии.

Импедансометрия секрета и тканей мо-
лочной железы (на частотах 2 и 200 кГц) 
была осуществлена для диагностики добро-
качественных и злокачественных опухолей, 
характера воспалительных процессов [15, 
20, 23], когда была показана возможность 
выявлять развитие воспаления в железе еще 
до появления явных клинических призна-
ков заболевания и осуществлять дифферен-
циацию новообразований по показателям 
электрического импеданса. Впоследствии, 
другими авторами [13, 25] на основании 
оценки импеданса эпидермиса и подлежа-
щих структур проведено доклиническое 
исследование нарушений оттока лимфы от 
верхних конечностей у больных с сосуди-
стой патологией, позиционным синдромом, 
а также с различными заболеваниями мо-
лочной железы. Подтверждена возможность 
по показателям электрического импеданса 
выявлять доклинические нарушения оттока 
лимфы при наличии воспалительных про-
цессов или возникновении злокачествен-
ных новообразований молочной железы. 

В работе [1, 12] представлены результаты 
исследования электрического импеданса сек-
торов организма на этапах лечения острого 
панкреатита. Авторами показано, что разви-
тие его клинической картины всегда сопрово-
ждается динамикой импеданса. Наибольшие 
его изменения, как на низкой, так и на высо-
кой частотах имеют место у больных острым 
деструктивным инфицированным панкреоне-
крозом и обусловлены нарушениями водно-
электролитного баланса организма, струк-
турными изменениями как вне, так и внутри 
клеток. Восполнение объема циркулирующей 
в секторах крови в процессе лечения, норма-
лизуя содержание общей воды в организме, 
приводит к увеличению интерстициального 
пространства за счет капиллярной утечки, 
и сопровождается приближением показате-
лей импеданса к норме. 
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Авторы работ [2, 5, 17], используя извест-
ный факт, что электрическое сопротивление 
неповрежденной кожи и зоны повреждения 
(рана, кровоподтек) достоверно различают-
ся, показали, что эти различия в принципе 
не зависят от пола и возраста обследуе-
мых лиц и могут применяться в практике 
судебной медицины. Авторы установили, 
что разница электрических сопротивлений 
участков здоровой и поврежденной тканей 
изменяется во времени по степенному за-
кону, что позволяет использовать их в каче-
стве критериев давности нанесения травмы. 
Исходя из того обстоятельства, что способ-
ность тканей к поляризации (дисперсия 
импеданса) в течение некоторого времени 
сохраняется и после гибели индивидуума, 
неинвазивная электроимпедансометрия 
с поверхности тела позволяет провести 
оценку степени повреждения клеток в зави-
симости от времени наступления смерти [2, 
3, 5]. Однако мы полагаем, что в ряде слу-
чаев динамика электрического импеданса 
тканей трупов может определяться измене-
ниями их структуры в результате возмож-
ного прижизненного воздействия этанола 
за счет частичного склерозирования стенок 
сосудов, нарушения электролитного обмена 
и др. [2, 9]. Вследствие этого наблюдается 
изменение импеданса не только на низких 
частотах, но и рост импеданса тканей всех 
органов на высокой частоте [17]. Следова-
тельно, исходные (предсмертные) значения 
показателей импеданса у этих животных 
уже существенно отличаются от нормы, что 
должно учитываться при определении сро-
ка наступления смерти. 

Проведенное нами [17] сравнение дан-
ных электроимпедансометрии тканей трупов 
с таковыми для животных, подвергавшихся 
при жизни воздействию алкогольной нагруз-
ки, свидетельствует о том, что тенденция 
к снижению Кп в течение первых суток по-
сле гибели животного и в этом случае сохра-
няется. Низкие значения Кп свидетельству-
ют о более раннем развитии необратимых 
изменений в тканях внутренних органов. 

Отсутствие инерционности и безопас-
ность биоимпедансометрии позволяют ис-
пользовать ее в качестве средства мони-
торинга у самых тяжелых больных, в том 
числе и в медицине критических состояний. 
В середине прошлого столетия показатели 
электрического импеданса использовались 
главным образом для оценки общей, вне- 
и внутриклеточной гидратации организма. 
В настоящее время появилась возможность 
одновременного контроля всех регионов 
тела, а также комплексной оценки состояния 
липидного, белкового и энергетического об-
мена, состояния клеточных мембран [10, 26]. 

Биоимпедансный анализ в настоящее 
время апробирован при оценке индивиду-
альной адаптации организма к внешним 
воздействиям, например, к силовым нагруз-
кам, изменениям режимов труда и отды-
ха, трансмеридианальным перемещениям 
и др. Показатели электрического импеданса 
участков тела можно использовать и для вы-
явления специфики физической подготовки 
спортсмена. Так, установлено, что для ос-
новной массы спортивных специализаций 
информативными являются параметры им-
педанса всех регионов тела. Однако у фут-
болистов и бегунов основной вклад следует 
ожидать со стороны показателей электриче-
ского импеданса ног, а у стрелков из лука – 
рук и туловища [10].

Приведенные авторами [10, 15, 22] ре-
зультаты позволяют утверждать, что по-
казатели электрического импеданса и его 
изменения под воздействием нагрузок, яв-
ляясь интегральной характеристикой всего 
комплекса перестроек в тканях, достаточно 
полно отражают различия физиологической 
реакции на дозированную нагрузку у лиц 
с разной степенью и характером трениро-
ванности. Поведение электрических и фи-
зиологических показателей при физических 
нагрузках подтверждает известный факт 
увеличения интенсивности восстановитель-
ных процессов с повышением уровня трени-
рованности организма. При этом повышение 
эффективности работы и восстановительно-
го периода оказывается выше у спортсменов, 
занимающихся видами спорта, связанными 
с тренировкой выносливости, чем в игровых 
видах спорта. Стабилизация импеданса и Кп 
после стрессовой нагрузки наступала бы-
стрее у лиц с показателями латеральной ор-
ганизации головного мозга, близкими к оп-
тимальной для того или иного вида спорта. 
Пребывание спортсмена в состоянии дли-
тельного стресса, вызванного спортивной 
нагрузкой, к которой организм физиологиче-
ски и психологически не приспособлен, по 
мнению авторов, может привести к напряже-
нию и даже перенапряжению его функцио-
нальных систем.

Можно полагать, что при адаптации 
спортсмена к новым, непривычным для 
него условиям спортивной деятельности 
происходят морфофункциональные измене-
ния в тканях, во многом определяемые со-
стоянием латеральной организации (асим-
метрии) головного мозга.

Положительная корреляционная связь 
между показателем Кп и характеристикой 
самочувствия спортсмена [22] позволяет 
предположить наличие и функциональной 
связи между ними. Показано, что ответ ор-
ганизма на действие любых внешних и вну-
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тренних факторов, в том числе и физиче-
ских нагрузок, проявляется в изменении 
активного и реактивного сопротивлений 
участков тела, например голени, и проис-
ходит параллельно, однако рост реактивной 
составляющей импеданса превышает изме-
нение активной по крайней мере в три раза. 
Этот факт авторы объясняют изменениями 
не только геометрии икроножных мышц, 
но и структуры мышечных волокон при их 
сокращении, изменениями электропроводя-
щих свойств мембран клеток и внутрикле-
точного содержимого [6, 18, 28].

Эксперименты [22] показали, что спор-
тсмены с более высокими значениями Кп 
(как правило, выше 3,2) получали сравни-
тельно высокие спортивные результаты при 
прочих равных условиях соревнований или 
тренировок. По мнению авторов, малые 
значения Кп (ниже 3,2) свидетельствуют 
о невысоких энергетических возможностях 
спортсмена и риске перенапряжения систем 
организма во время соревнований. 

То есть по показателям электропровод-
ности тканей можно оценить энергетический 
статус организма спортсмена и прогнозиро-
вать его результативность [10, 22]. Состояние 
стресса, испытываемое спортсменом, напри-
мер, перед ответственными соревнованиями, 
сопровождалось нестабильностью коэффи-
циента асимметрии импеданса и даже его 
инверсией. Наибольшая устойчивость пока-
зателей наблюдалась у лиц, адаптированных 
к тому или иному виду спорта. 

Таким образом, анализ электрического 
импеданса тела позволяет исследовать дина-
мику его компонентного состава и перерас-
пределение жидкости между его регионами 
в результате действия физических и физио-
логических нагрузок. Нарушения нормаль-
ного течения физиологических процессов, 
структурные изменения в тканях, проявля-
ющиеся при патологии висцеральных орга-
нов и дисбалансе нервных и гуморальных 
влияний, могут быть зарегистрированы на 
поверхности кожи в виде изменений ее элек-
трического импеданса при измерении с по-
мощью накладных электродов. Метод может 
быть легко адаптирован к условиям конкрет-
ного эксперимента – расположение отво-
дящих электродов на поверхности тела по-
зволяет оценить параметры конкретного его 
участка. То есть с помощью одного и того 
же приборного устройства возможно оце-
нивать уровень гидратации тканей, состоя-
ния клеток и других характеристик органов 
и сегментов тела in vivo. Методики расчетов 
в каждом случае оказываются сходными, так 
как в их основе лежит оценка одних и тех же 
физических величин: активной и реактивной 
составляющих импеданса [10, 16, 26]. 
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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.
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Если сопроводительное письмо оформляется не на бланке учреждения и не подписыва-
ется руководителем учреждения, оно должно быть обязательно подписано всеми авторами 
научной статьи.

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. 
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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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:

http://nsk.adme.ru/news/2006/07/03/2121 .html (дата обращения: 17.10.08).

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-
онное сообщение, решения съездов, конференций, пленумов.

Научная новизна: 1) Постановка новой проблемы, обоснование оригинальной теории, 
концепции, доказательства, закономерности 2) Фактическое подтверждение собственной 
концепции, теории 3) Подтверждение новой оригинальной заимствованной концепции 
4) Решение частной научной задачи 5) Констатация известных фактов

Оценка достоверности представленных результатов.

Практическая значимость. Предложены: 1) Новые методы 2) Новая классификация, 
алгоритм 3) Новые препараты, вещества, механизмы, технологии, результаты их апроба-
ции 4) Даны частные или слишком общие, неконкретные рекомендации 5) Практических 
целей не ставится.

Формальная характеристика статьи.

Стиль изложения − хороший, (не) требует правки, сокращения.

Таблицы − (не) информативны, избыточны.

Рисунки − приемлемы, перегружены информацией, (не) повторяют содержание таблиц.

ОБЩЕЕ ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Статья актуальна, обладает научной и практической новиз-
ной, рекомендуется для печати.

Рецензент         Фамилия, инициалы

Полные сведения о рецензенте: Фамилия, имя, отчество полностью, ученая степень и 
звание, должность, сведения об учреждении (название с указанием ведомственной принад-
лежности), адрес, с почтовым индексом, номер, телефона и факса с кодом города).

Дата   Подпись

Подлинность подписи рецензента подтверждаю: Секретарь

Печать учреждения
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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, 
запросить полный текст и т.д. Аннотация на английском языке на русскоязычную статью по 
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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.
Последовательность изложения содержания статьи можно изменить, начав с изложения 

результатов работы и выводов.
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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.

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.
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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. 5457. 

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.

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.
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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).
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. 
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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:
4700 руб. – для авторов при предоставлении статей и сопроводительных доку-

ментов в редакцию через сервис Личный портфель;
5700 руб. – для авторов при предоставлении статей и сопроводительных докумен-

тов в редакцию по электронной почте без использования сервиса Личного портфеля;
6700 руб. – для оплаты издательских расходов организациями при предоставле-

нии статей и сопроводительных документов в редакцию;

Для оформления финансовых документов на юридические лица просим пре-
доставлять ФИО директора или иного лица, уполномоченного подписывать до-
говор, телефон (обязательно), реквизиты организации.

Для членов Российской Академии Естествознания (РАЕ) издательские услу-
ги составляют 3100 рублей (при оплате лично авторами при этом стоимость не за-
висит от числа соавторов в статье) – при предоставлении статей и сопроводительных 
документов в редакцию через сервис Личный портфель.

Просим при заполнении личных данных в Личном портфеле членов РАЕ 
указывать номер диплома РАЕ.

Оплата от организаций для членов РАЕ и их соавторов – 6700 руб. при предоставле-
нии статей и сопроводительных документов в редакцию.

БАНКОВСКИЕ РЕКВИЗИТЫ:
Получатель: ООО «Организационно-методический отдел Академии Естествоз-

нания» или ООО «Оргметодотдел АЕ»* 

* Иное сокращение наименования организации получателя не допускается. При 
ином сокращении наименования организации денежные средства не будут получе-
ны на расчетный счет организации!!!

ИНН 6453117343  
КПП 645301001  
р/с 40702810956000004029

Банк получателя: Отделение № 8622 Сбербанка России, г. Саратов
к/с 30101810500000000649
БИК 046311649

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. № 40702810956000004029
Банк получателя
Отделение № 8622 Сбербанка России, 
г. Саратов

БИК 046311649

к/с 30101810500000000649

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


