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БЕЛАЯ И.Е., КОЛОМИЕЦ В.И.
ДИНАМИКА ПОКАЗАТЕЛЕЙ ОКСИДАТИВНОГО 
СТРЕССА ПОД ВЛИЯНИЕМ ТИОТРИАЗОЛИНА И
ЭНЕРЛИВА У ПАЦИЕНТОВ С ИНФАРКТОМ

МИОКАРДА, СОЧЕТАННЫМ С НЕАЛКОГОЛЬНОЙ 
ЖИРОВОЙ БОЛЕЗНЬЮ ПЕЧЕНИ

Кафедра внутренней медицины с курсом кардиоревматологии
(зав. кафедрой – профессор Коломиец В.И.)

ГЗ «Луганский государственный медицинский университет»,
г. Луганск, Украина

Резюме. В работе доказано, что комплексная терапия тиот-
риазолином и энерливом у пациентов с инфарктом миокарда, 
сочетанным со стеатозом печени или неалкогольным стеатоге-
патитом, позволяет сократить сроки нормализации функциона-
льной активности печени, получить положительное влияние на 
липидный спектр плазмы крови, стабильные метаболиты окси-
да азота и снизить содержание С-реактивного белка. Комплек-
сное лечение с использованием этих препаратов целесообразно 
продолжать не менее 3-х недель.

У роботі доведено, що комплексна терапія тіотриазоліном 
та енерлівом у хворих на інфаркт міокарда, сполучений зі стеа-
тозом печінки або неалкогольним стеатогепатитом, дозволяє 
скоротити термін нормалізації функціональної активності печі-
нки, отримати позитивний вплив на ліпідний спектр плазми 
крові, стабільні метаболіти оксиду азоту та знизити вміст
С-реактивного білка. Комплексне лікування із застосуванням 
цих препаратів доцільно проводити не менше 3-х тижнів.

Ключевые слова: острый период инфаркта миокарда, сте-
атоз печени, неалкогольный стеатогепатит, липидный спектр 
плазмы крови, стабильные метаболиты оксида азота, 
С-реактивный белок.

Введение. Сердечно-сосудистые заболевания являются на-
иболее частой причиной смертности во всем мире, при этом 
ежегодно от осложнений умирает до 1 млн человек [1, 2] и ре-
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гистрируется около 50 тысяч новых случав инфаркта миокарда 
(ИМ) в Украине [3, 4]. Кроме того, в последние годы отмечает-
ся рост количества пациентов с неалкогольной жировой болез-
нью печени [5], распространенность которой достигает 20-35% 
как в странах Западной Европы, так и в СНГ [6, 7].
У 12-40% пациентов со стеатозом печени (СП) в течение
8-13 лет развивается неалкогольный стеатогепатит (НАСГ), в 
25% случаев – цироз печени [6].

Особо важна оптимизация лечения пациентов с острым ИМ 
и сопутствующим НАСГ или СП за счет развития нових подхо-
дов к рациональной терапии [8].

Универсальность основных звеньев механизма развития 
невирусных поражений печени при всей полиэтиологичности и 
многогранности данной патологии позволяет использовать па-
тогенетическую терапию, основу которой составляют лекарст-
венные препараты с направленным действием на гепатоциты 
[9], повышающие устойчивость печени к различным воздейст-
виям и повреждениям, усиливающие ее функцию и способст-
вующие ее восстановлению. Новые данные о строении и функ-
ции печени, этиологии и патогенезе ее заболеваний дали воз-
можность сформулировать фармакологические требования к 
препаратам, применяемым в качестве гепатопротекторов. В ча-
стности, эти препараты должны обладать: анаболической, мем-
браностабилизирующей, антиоксидантной, противовоспалите-
льной и желчесекреторной, спазмолитической и иммуномоду-
лирующей активностью. Все вышеперечисленные свойства ха-
рактерны для фармакодинамики тиотриазолина. В работах 
проф. В.П. Выговского и соавт. приведено сравнение активнос-
ти гепатопротекторного действия тиотриазолина с силибором и 
эссенциале. Сделано заключение о более выраженном влиянии 
тиотриазолина на течение хронических гепатитов. Бороди-
на Т.В. и Харченко Н.В. сопоставляли действие тиотриазолина 
с фламином, силибором, антралем и отметили, что при общей 
положительной динамике тиотриазолин оказывает более суще-
ственное влияние на уровень билирубина, белковый обмен и 
устраняет явления цитолиза гепатоцитов. В работах, выпол-
ненных под руководством проф. В.Н. Хворостинка, после изу-
чения эффективности действия тиотриазолина в сравнении с 
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карсилом, сделано заключение, что пациентам с диффузными 
поражениями печени с преимущественным нарушением пиг-
ментного, белкового и ферментативного обменов предпочтите-
льнее назначать тиотриазолин. Важно, что при лечении паци-
ентов с хроническими гепатитами положительная динамика 
клинических симптомов наблюдалась на 5-12 сутки от начала 
лечения, а нормализация биохимических показателей и функ-
ционального состояния печени наступала с 5 суток и продол-
жалась по окончании лечебного курса [10]. В исследовании 
Е.Е. Самогальской доказано, что использование для лечения 
хронических диффузных заболеваний печени различного гене-
за во всех возрастных группах двойной дозы тиотриазолина по-
зволило повысить эффективность терапии. В частности, заре-
гистрирована стабильная нормализация уровня малонового ди-
альдегида за короткий срок терапии в течение 20 суток. Однов-
ременно произошла активация как антирадикальной, так и ан-
типерекисной антиоксидантной защиты [11]. При изучении 
влияния на функцию печени традиционно применяемых в те-
рапии ишемической болезни сердца препаратов Визир В.А. и 
соавт. доказали целесообразность назначения тиотриазолина, 
достоверно уменьшающего количество и выраженность побоч-
ных эффектов базисной терапии, что объясняется способнос-
тью тиотриазолина «улавливать» активные формы кислорода 
благодаря наличию в его структуре тиогруппы, придающей 
всей молекуле высокие восстановительные свойства и способ-
ность принимать электроны от активних форм кислорода. Ак-
тивируя внутриклеточные антиоксидантные ферменты, тиотри-
азолин способствует более экономному расходованию эндо-
генного токоферола и предотвращает процессы окисления ли-
пидов, накапливающихся в большом количестве в гепатоцитах 
под влиянием аспирина, статинов, амиодарона. При этом жир-
ные кислоты представляют угрозу для клеточного функциони-
рования при условии активации их окисления [12].

Филоненко М.В. и соавт. определили положительное влия-
ние тиотриазолина на активность металлоферментов и содер-
жание в крови токоферола и аскорбиновой кислоты у пациен-
тов с острым ИМ, сочетанным с хроническим гепатитом неви-
русного генеза [13].
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Следовательно, в вышеизложенных работах доказано по-
ложительное влияние тиотриазолина на течение как острого 
ИМ, так и диффузных заболеваний печени. Однако ввиду от-
сутствия данных литературы об исследованиях в комплексе 
липидного спектра, стабильных метаболитов оксида азота 
(NO), показателей системного воспаления при использовании 
этого препарата у пациентов с ИМ, сочетанным со СП или 
НАСГ, целесообразно установить терапевтическое воздействие 
тиотриазолина у пациентов с сочетанной патологией. Лечение 
острого ИМ у пациентов со стеатогепатозом или стеатогепати-
том требует дополнительной гепатопротекции для восстанов-
ления структуры и функции мембран печени.

В этом контексте употребление эссенциальных фосфолипи-
дов способствует торможению перерождения печени и развития 
в ней соединительной ткани за счет стабилизации клеточных 
мембран, торможения окисления липидов, регрессии жировой 
дистрофии печени, угнетения синтеза коллагена. Многими исс-
ледователями доказан гепатопротекторный эффект эссенциаль-
ных фосфолипидов энерлива в виде уменьшения стеатоза, гепа-
томегалии, гиперферментемии, гиперлипидемии [6, 14, 15]. При 
этом наблюдалось снижение атерогенных фракций и повыше-
ние антиатерогенных, что особенно важно в комплексной тера-
пии пациентов с ишемической болезнью сердца, получающих 
статины. Поэтому дальнейшее изучение влияния энерлива поз-
волит более эффективно проводить коррекцию функционально-
го состояния печени при данной сочетанной патологии.

Цель исследования – изучить влияние тиотриазолина и 
энерлива на показатели системного воспаления, липидный 
спектр плазмы крови и функцию эндотелия у пациентов в ост-
ром периоде ИМ с зубцом Q в сочетании со стеатозом печени 
или стеатогепатитом.

Материалы и методы. В условиях инфарктного отделения 
Луганской городской клинической многопрофильной больни-
цы № 1 обследовано 60 пациентов с неалкогольной жировой 
болезнью печени. Из них у 53 (29 мужчин и 24 женщины) в во-
зрасте от 36 до 88 лет (средний возраст – 63,74±1,87 года) диаг-
ностирован острый ИМ, сочетанный со СП и у 7 пациентов
(4 мужчины и 3 женщины) в возрасте от 43 до 73 лет (средний 
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возраст – 58,86±4,47 лет) – острый ИМ, сочетанный с НАСГ. 
Пациенты с ИМ госпитализированы в первые 24 часа от начала 
заболевания. Диагноз ИМ левого желудочка был установлен в 
соответствии с рекомендациями Европейского общества карди-
ологов [16] по клиническим данным, результатам электрокарди-
ограммы в динамике и результатам оценки биохимических мар-
керов некроза. В исследование не включены пациенты с повтор-
ным ИМ и ИМ без зубца Q, полной блокадой левой ножки пучка 
Гиса, с более поздними сроками доставки в стационар, с орга-
ническими поражениями клапанов и острой левожелудочковой 
недостаточностью III-IV класса по Killip-Kimbal, сахарным диа-
бетом, ожирением и циррозом печени. Диагноз СП устанавли-
вали по ультразвуковым признакам жировой дистрофии печени 
и отрицательным серологическим маркерам вирусного гепатита 
B и C, отсутствию злоупотребления алкоголем и приема гепато-
токсических медикаментов. Диагноз НАСГ диагностировали с 
использованием результатов вышеуказанных методов исследо-
вания и гипертрансаминаземии с преимущественным повыше-
нием аланинаминострансферазы (АЛТ) по соотношению АЛТ к 
аспартатаминотрансферазе (АСТ) более единицы.

В зависимости от получаемого лечения пациенты с соче-
танным течением ИМ и СП методом случайной выборки были 
разделены на 3 подгруппы. Пациенты 1-й подгруппы (11 чел.)
принимали базисную терапию согласно протоколу оказания 
медицинской помощи пациентам с острым коронарным синд-
ромом с элевацией сегмента ST (инфарктом миокарда с 
зубцом Q): тромболитическую терапию при наличии показа-
ний, антитромбоцитарные и антикоагулянтные препараты, ß-
адрено-блокаторы, нитраты или сиднонимины, ингибиторы 
АПФ, статины (аторвастатин), анальгетики при болях, петле-
вые диуретики. Пациенты 2-й подгруппы (20 чел.) дополните-
льно к базовой терапии получали тиотриазолин в первые пять 
дней внутримышечно по 2 мл 2,5% раствора (по 50 мг) 2 раза в 
день, с пятого по двадцатый день – в таблетках по 100 мг 3 раза 
в день. Пациенты 3-й подгруппы (22 чел.) принимали тиотриа-
золин в сочетании с энерливом – по 2 капсулы 3 раза в сутки 
(1,8 г/сут) до еды, в комбинации с базисной терапией. Пациен-
там с ИМ, сочетанным с НАСГ, проведено комплексное лече-
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ние, аналогичное терапии пациентов 3-й подгруппы. Длитель-
ность курса лечения составила в среднем 3 недели.

У всех пациентов унифицированными методами определя-
ли уровни АЛТ, АСТ и билирубина. Кроме того, исследовали 
липидный спектр плазмы крови: общий холестерин (ОХС), ХС 
липопротеинов высокой плотности (ЛПВП), ХС липопротеинов 
низкой плотности (ЛПНП), ХС липопротеинов очень низкой 
плотности (ЛПОНП) и триглицериды (ТГ). Холестериновый 
коэффициент атерогенности (КА) рассчитывали по формуле 
А.М. Климова:

КА = (ОХС ХС ЛПВП)/ХС ЛПВП.
Для характеристики влияния изменений в печени на липи-

дный обмен дополнительно вычисляли коэффициенты:
К1 = ХС ЛПВП/ОХС, К2 = ОХС – ХС ЛПВП, 
где К1 отражает холестеринакцепторные свойства ЛПВП, 

К2 – концентрацию в сыворотке крови ХС-не ЛПВП [17].
Наличие и активность системного воспаления определяли 

по уровню С-реактивного белка (СРБ) в плазме крови унифи-
цированным ультрачувствительным методом.

Из показателей эндотелиальной функции оценивали уро-
вень метаболитов NO в сыворотке крови. Нитрит-анионы
(NO2

-) и нитрат-анионы (NO3
-) определяли спектрофотометри-

ческим методом [18]. Кровь у пациентов брали натощак после 
низконитратного ужина.

Для оценки состояния печени с учетом повышения эхоген-
ности и неоднородности ее паренхимы, нечеткости сосудистого 
рисунка и дистального затухания эхосигнала, а также опреде-
ления стадии жировой дегенерации проводилось ультразвуко-
вое исследование печени с помощью ультразвуковой диагнос-
тической системы DC-6 (Shenzhen Mindray Bio-Medical 
Electronics Co. LTD, Китай).

Оценку лабораторных показателей у пациентов осуществля-
ли по сравнению с референтными результатами, полученными 
при обследовании 15 практически здоровых мужчин и 5 женщин.

Статистическую обработку результатов исследования де-
лали с помощью компьютерной программы Statistica 6.1. Для 
анализа результатов использованы: проверка нормальности ра-
спределения случайной величины с помощью критерия Шапи-

ElE

ли л

и
ическоическо

Electronilectron
О

стаста
исследоисследо
ой ой 

од
и дисти дист
адии жадии ж
ова

ки ски 
днородннород

тальталь

ужинужин
состоянсостоян
ноно

ныны
8]. Кро8]. К
ина.а

в св с
ы ((NOO33 )
ровь ровь

ль
елиальнлиальн
сыворотсывор

) опр) о

(СР(СР
ьным меьным ме
ной ной

ви Хви Х
много воного во

РБ) в пРБ) в п
тт

фф
С ЛПВС ЛП
орные сворны

нене ЛПЛ

ициенициен
ВП, ВП
свойствой

ПП

печени напече
нты:нты

формформ

на лна

зкой кой
новый новый
рмуле уле 



12 

ро-Уилка, параметрический t-критерий и непараметрический 
U-критерий Манна-Уитни для сравнения двух независимых 
выборок, критерий Вилкоксона для сравнения двух зависимых 
переменных, критерий Стьюдента для определения возможных 
границ ошибок (в виде M ± m, где M – среднее значение пока-
зателя, m – стандартная ошибка среднего показателя).

Результаты и их обсуждение. Наличие СП подтверждено 
ультразвуковым методом. В 1-й подгруппе пациентов у 3 чел.
диагностирован СП II стадии, у 8 (72,8%) – I стадии. У пациен-
тов 2-й подгруппы в 40% случаев (8 чел.) определен СП II ста-
дии, в 60% случаев (12 пациентов) – I стадии. В 3-й подгруппе 
пациентов СП I и II стадий выявлен в одинаковом количестве 
случаев. У всех пациентов с ИМ, сочетанным с НАСГ, зарегис-
трирован СП II стадии.

У 5 пациентов (45,5%) в подгруппе пациентов, получав-
ших базовую терапию, повышение АЛТ наблюдалось
до 1,5±0,28 ммоль/л и АСТ – до 1,16±0,48 ммоль/л на 
3,20±0,37 день с нормализацией этих показателей на 
10,60±1,12 день до 0,48±0,05 ммоль/л и до 0,39±0,04 ммоль/л,
соответственно. В 35% случаях (7 чел.) в подгруппе пациентов,
помимо базовой терапии принимавших тиотриазолин, содер-
жание в плазме крови АЛТ и АСТ увеличилось к 3,57±0,19 и 
3,50±0,67 дням до 1,26±0,20 ммоль/л и 1,01±0,23 ммоль/л. При 
этом отмечалась нормализация АЛТ на 9,00±1,58 день до 
0,45±0,03 ммоль/л и нормализация/уменьшение АСТ – на 
7,40±1,17 день до 0,49±0,11 ммоль/л. В подгруппе пациентов 
со СП, получавших комбинацию препаратов тиотриазолина и 
энерлива на фоне базовой терапии, на 2,89±0,92 день, отмеча-
лось увеличение АЛТ до 1,31±0,18 ммоль/л и АСТ – до 
1,06±0,26 ммоль/л. Нормализация или уменьшение АЛТ и АСТ 
регистрировалась на 6,67±1,09 день до 0,53±0,07 ммоль/л и до 
0,39±0,05 ммоль/л, соответственно.

В группе пациентов с ИМ, сочетанным с НАСГ, на фоне 
комбинированного лечения, при повышенном содержании АЛТ 
(1,89±0,19 ммоль/л), АСТ (1,43±0,20 ммоль/л) и соотношении 
АЛТ/АСТ 1,24±0,07 в первые сутки заболевания ИМ к 
5,00±1,00 дню регистрировалось возрастание АЛТ до 
2,29±0,22 ммоль/л и к 5,43±0,92 дню – АСТ до 1,79±0,13 
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ммоль/л с увеличением соотношения АЛТ/АСТ до 1,28±0,09. 
Эти изменения могут быть расценены как отражение патологии 
печени и в конкретной ситуации соответствуют НАСГ. При 
этом к 18,00±1,85 дню АЛТ снизилась до 1,36±0,14 ммоль/л и 
АСТ – до 1,07±0,05 ммоль/л с уменьшением соотношения 
АЛТ/АСТ до 1,25±0,09. 

Повышенное содержание АСТ в плазме крови в течение
4-7 дней является чувствительным, но недостаточно специфи-
ческим маркером некроза миокарда. Кроме того, применение 
некоторых кардиологических препаратов, в том числе аспирина 
и статинов, может потенцировать негативные эффекты в виде 
повреждающего влияния на печень. При этом временное по-
вышение ферментов печени может быть связано с «трансами-
нитом» из-за применения статинов. Пациенты получали мак-
симальную дозу аторвастатина 80 мг в день. Однако примене-
ние тиотриазолина во 2-й подгруппе пациентов, по сравнению с 
1-й подгруппой, позволило несколько уменьшить сроки норма-
лизации функциональной активности печени. Комплексное ле-
чение с использованием тиотриазолина и энерлива в 3-й подг-
руппе пациентов дало возможность снизить концентрацию ма-
ркеров деструкции гепатоцитов еще в более ранние сроки, чем 
в первых двух подгруппах. Подобное комбинированное лече-
ние пациентов с сочетанным течением ИМ и НАСГ, за счет ге-
патопротекторных свойств обоих препаратов, способствовало 
уменьшению биохимического синдрома цитолиза.

Уровень общего билирубина был повышен у 1 пациента в
1-й (35 ммоль/л) и 2-й подгруппах (25 ммоль/л), у 2-х – в 3-й по-
дгруппе (36 и 28 ммоль/л) и у 1 пациента (25 ммоль/л) – с ИМ, 
сочетанным с НАСГ. Нормализация пигментной функции пече-
ни произошла на 2-3 неделе лечения. Учитывая единичные слу-
чаи гипербилирубинемии, сложно судить о нивелировании холе-
статического синдрома за счет применения данных препаратов.

У пациентов 1-й подгруппы, получавших базисную тера-
пию, отмечалось достоверное изменение липидного спектра 
плазмы крови (табл. 1): снизились уровни ОХС на 6,5% 
(р 0,01), ТГ – на 5,6% (р 0,05), ХС ЛПНП – на 7,2% (р 0,01), 
ХС ЛПОНП – на 12,2% (р 0,05) и КА – на 10,8% (р 0,01). Сле-
довательно, включение в базовую терапию аторвастатина при-
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водит к блокированию ГМГ-КоА-редуктазы с нарушением об-
разования мевалоновой кислоты и снижением содержания ХС в 
печени. В результате этого компенсаторно возрастает количес-
тво рецепторов к ЛПНП на поверхности гепатоцитов, а также 
увеличивается печеночный захват и катаболизм циркулирую-
щих в кровотоке ЛПНП, что обуславливает их снижение преи-
мущественно в плазме крови. Влияние лечения на концентра-
цию ХС ЛПВП проявилось лишь в тенденции к их увеличению.

2-я подгруппа пациентов в процессе лечения характеризо-
валась достоверным уменьшением содержания ОХС на 4,9% 
(р 0,001), ТГ – на 5,2% (р 0,01), ХС ЛПНП – на 5,2% (р 0,001) 
и ХС ЛПОНП – на 12,6% (р 0,001). При этом ХС ЛПВП увели-
чился на 2,3% (р 0,05). Это привело к снижению КА на 10,2% 
(р 0,001).

Комплексное лечение пациентов 3-й подгруппы способст-
вовало значительной модификации атерогенной дислипидемии: 
уменьшилась концентрация ОХС на 8,2% (р 0,001), ТГ – на 
11,7% (р 0,001), ХС ЛПНП – на 8,9% (р 0,001) и ХС ЛПОНП –
на 21,1% (р 0,001) и снизился КА на 14,8% (р 0,001). Антиате-
рогенный ХС ЛПВП увеличился на 3,3% (р 0,01). Наиболее 
выраженная положительная динамика плазменных липидов от-
мечалась в 3-й подгруппе пациентов. Изменение показателей 
липидного спектра крови в 3-й подгруппе пациентов было бо-
лее выраженным и достоверно превышало таковое в группе па-
циентов с ИМ, сочетанным с НАСГ. Так, в этой группе умень-
шился ОХС на 6,9% (р 0,05), ТГ – на 13,2% (р 0,05) и ХС 
ЛПНП – на 6,9% (р 0,05). При этом можно отметить позитив-
ную тенденцию в отношении ХС ЛПОНП и ХС ЛПВП. 

Достоверное увеличение коэффициента К1 у всех пациен-
тов указывает на повышение ХС-акцепторных свойств ЛПВП, 
проявляющееся в снижении их окислительной модификации и 
накоплении ХС в мембране клеток. Выявленное в процессе ле-
чения снижение концентрации в плазме крови ХС не-ЛПВП 
способствовало уменьшению коэффициента К2.

Добавление тиотриазолина к базисному лечению пациен-
тов во 2-й подгруппе позволило получить более выраженный 
гиполипидемический эффект за счет уменьшения интенсивнос-
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ти процессов окисления липидов [12]. Проводимая комплекс-
ная патогенетическая терапия с включением препарата энерли-
ва в 3-й подгруппе пациентов, по сравнению с 1 и 2-й подгруп-
пами, сопровождалась более значительными положительными 
изменениями в липидограмме. Этому способствовали повыше-
ние активности липопротеинлипазы, ответственной за внутри-
сосудистое расщепление ЛПОНП, и потенцируемое препара-
том снижение уровня ХС и ТГ, а также активация лецитинхо-
лестеринацилтрансферазы, участвующей в этерификации холе-
стерина в составе ЛПВП [15]. Комбинация тиотриазолина и 
энерлива на фоне базисной терапии при лечении пациентов с 
ИМ, сочетанным с НАСГ, оказывала менее выраженное норма-
лизующее действие на липидный обмен по сравнению с 3-й по-
дгруппой пациентов в связи с наличием исходно более высокой 
гиперлипидемии на фоне нарушенной функциональной актив-
ности печени.

У всех обследованных пациентов под влиянием лечения 
определялось снижение содержания стабильных метаболитов 
NO в сыворотке крови (табл. 2). У пациентов 1-й подгруппы 
уровень нитритов снизился на 13,6% (р 0,01), 2-й подгруппы –
на 28,9% (р 0,001), 3-й подгруппы – на 33,7% (р 0,001), у па-
циентов с ИМ, сочетанным с НАСГ – на 20,9% (р 0,05). Соде-
ржание нитратов уменьшилось на 10,9% (р 0,01), на 17,1% 
(р 0,001), на 18,1% (р 0,001) и на 15,8% (р 0,05), соответст-
венно. При этом доля NО2

- в суммарном количестве NO соста-
вила в 1-й подгруппе 39,4%, во 2-й подгруппе – 36,2%, в 3-й 
подгруппе – 35,9%, в группе пациентов с сочетанным течением 
ИМ и НАСГ – 39,9%. Наиболее существенная положительная 
динамика отмечалась в 3-й подгруппе, где уменьшение этого 
показателя достигло 4,9% по сравнению с референтной груп-
пой. Наименьшая степень достоверности получена у пациентов 
с ИМ, сочетанным с НАСГ.

В 1-й подгруппе пациентов позитивную динамику можно 
объяснить улучшением функции эндотелия, поскольку аторва-
статин способствует нормализации нарушенного синтеза окси-
да азота за счет инактивации естественного ингибитора NO-
синтазы – асимметричного диметиларгинина [19]. Положите-
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льное влияние терапии тиотриазолином и энерливом обуслов-
лено уменьшением выраженности процессов перекисного окис-
ления липидов, снижением активности индуцибельной NO-
синтазы, уменьшением образования пероксинитрита, что спо-
собствует нивелированию оксидативного стресса на фоне уме-
ньшения концентрации модифицированных ЛПНП и увеличе-
ния содержания ЛПВП. Применение комбинации этих препара-
тов потенцирует положительный эффект на функцию эндотелия. 
Более слабое действие комплексной терапии у пациентов ИМ, 
сочетанным с НАСГ, может быть связано с наличием асептиче-
ского воспаления при этих двух нозологиях, в отличие от СП.

В процессе лечения отмечается достоверное снижение уро-
вня СРБ в плазме крови: в 1-й подгруппе пациентов – на 30,2% 
(р 0,01), во 2-й подгруппе – на 32,8% (р 0,001), в 3-й подгруп-
пе – на 35,2% (р 0,001) и в группе пациентов с сочетанным те-
чением ИМ и НАСГ – на 28,7% (р 0,05). Подобная тенденция 
при базисном лечении может быть обусловлена плейотропными 
провоспалительными свойствами аторвастатина, что сопостави-
мо со снижением концентрации атерогенных фракций липопро-
теинов как подтверждение гипотезы о ведущей роли окислен-
ных ЛПНП в инициации воспалительного процесса [20]. Более 
значительное снижение СРБ при добавлении в схему лечения 
тиотриазолина отражает его корригирующее влияние на энерге-
тический метаболизм и антиоксидантную активность, а также 
опосредованное влияние на аутоиммунный воспалительный 
процесс [21]. Благоприятное влияние комплексного лечения с 
включением тиотриазолина и энерлива у пациентов с ИМ, соче-
танным со СП, может быть объяснено способностью энерлива 
блокировать перекисное окисление липидов, нивелировать мем-
бранопатию и системно уменьшать провоспалительное состоя-
ние организма [7]. При этом динамика содержания СРБ в группе 
пациентов с ИМ, сочетанным с НАСГ, выражена в меньшей 
степени за счет наличия воспалительного компонента печени.

Выводы:
1. У пациентов с инфарктом миокарда, сочетанным с неал-

когольной жировой болезнью печени, оксидативный стресс 
проявлялся дислипидемией, эндотелиальной дисфункцией и 
асептическим воспалительным процессом.
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2. Комплексное лечение пациентов с острым инфарктом 
миокарда, сочетанным со стеатозом печени, с использованием 
тиотриазолина и энерлива, сопровождалось благоприятными 
сдвигами в липидном спектре плазмы крови: снижался общий 
холестерин на 8,2%, ТГ – на 11,7%, ХС ЛПНП – на 8,9%, ХС 
ЛПОНП – на 21,1% и коэффициент атерогенности – на 14,8% 
(р 0,001) с повышением ХС ЛПВП на 3,3% (р 0,01) и его холе-
стерин-акцепторных свойств при уменьшении содержания ста-
бильных метаболитов оксида азота в сыворотке крови (нитри-
тов – на 33,7% и нитратов – на 18,1%) и снижении
С-реактивного белка на 35,2% (р<0,001).

3. Терапия тиотриазолином и энерливом в комплексном ле-
чении пациентов с острым инфарктом миокарда, сочетанным с 
неалкогольным стеатогепатитом, способствовала снижению 
общего холестерина на 6,9% за счет ХС ЛПНП и уменьшению 
содержания ТГ (р 0,05). Концентрация ХС ЛПВП имела тенде-
нцию к повышению с увеличением его холестерин-акцепторных 
свойств. Лечение положительно влияло на функцию эндотелия 
(снизилось содержание нитритов на 20,9% и нитратов сыворот-
ки крови – на 15,8%) и уменьшилось асептическое воспаление 
(уровень С-реактивного белка снизился на 28,7%).

4. Применение тиотриазолина и энерлива у пациентов с ос-
трым инфарктом миокарда, сочетанным со стеатозом печени, 
способствовало более быстрой (на 2-3 дня) нормализации фун-
кционального состояния печени.

5. Комплексное лечение пациентов с острым инфарктом 
миокарда, сочетанным с неалкогольным стеатогепатитом, с ис-
пользованием тиотриазолина и энерлива, целесообразно продо-
лжать не менее 3-х недель.
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Summary 
BELAYA I., KOLOMIETS V. 

TRYAZOLINE AND ANARLIVE INFLUENCE ON DYNAMICS 
OF OXIDATIVE STRESS PARAMETERS IN PATIENTS

WITH MYOCARDIAL INFARCTION COMBINED 
WITH NONALCOHOLIC ADIPOSE LIVER DISEASE 

SE «LuganskStateMedicalUniversity»
Lugansk, Ukraine 

The study proves that complex thiotriazolin and enerliv therapy 
in patients with myocardial infarction, combined with hepatic 
steatosis or non-alcoholic steatohepatitis, speeds up normalization 
of liver functional activity;has a positive effect on the lipid profile 
of blood plasma; stables metabolites of nitric oxide, and reduces the 
content of the C-reactive protein. Complex treatment with these 
drugs should be continued for at least 3 weeks.
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УДК 616.8-009:616.248

БОРИСЕНКО В.В., ВАСИЛЕНКО В.Н.
ГОЛОВНАЯ БОЛЬ У ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКИМИ

ОБСТУКТИВНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ЛЕГКИХ

Кафедра нервных болезней и нейрохирургии
(зав. кафедрой – профессор Мироненко Т.В.)

ГЗ «Луганский государственный медицинский университет»
г. Луганск, Украина

Резюме. Исследовались характерные особенности голов-
ной боли у 42 пациентов с ХОЗЛ. Пациентов беспокоили голо-
вная боль, тяжесть в голове, шаткость при ходьбе, шум в голо-
ве, заложенность ушей, пастозность лица и век. В неврологиче-
ском статусе выявлялись: недостаточность конвергенции, аси-
мметрия лица по центральному типу, симптом Маринеску-
Радовичи, нерезко выраженная атаксия. При МРТ головного 
мозга выявлялись лёгкая преимущественно смешанная гидро-
цефалия. При КРЭГ выявлялись преимущественно венозное 
полнокровие и расширение вен. Психофизиологические иссле-
дования выявляли выраженную утомляемость и истощаемость 
психических процессов, нарушения внимания и снижение тем-
па мышления. Проведение терапии препаратами Актовегин 
10 мл на 0,9% физиологического раствора внутривенно капель-
но № 10 ежедневно и Билобил-форте – по 1 таблетке утром, в 
обед – 1 месяц привело к уменьшению головных болей, улуч-
шению как субъективной, так и объективной симптоматики по 
данным КРЭГ и психофизиологических исследований.

Ключевые слова: хронические обструктивные заболева-
ния лёгких, головная боль.

Введение. Головная боль – одна из наиболее частых жалоб 
не только в неврологической и общемедицинской практике. По 
данным различных эпидемиологических исследований, голов-
ная боль наблюдается у 80% трудоспособного населения евро-
пейских стран [1, 5]. Хроническими обструктивными заболева-
ниями легких (ХОЗЛ), по оценкам исследователей, в 2004 году 
во всём мире страдали 64 миллиона человек [8]. Эта группа за-
болеваний весьма часто встречается среди населения экономи-
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чески развитых стран и стран с высоким уровнем урбанизации 
[6]. ХОЗЛ – группа заболеваний (хронический бронхит, в том 
числе обструктивный, бронхиальная астма, эмфизема легких), 
характеризующихся постоянным или преходящим нарушением 
проходимости бронхиального дерева с развитием и дальней-
шим прогрессированием дыхательной недостаточности. Каж-
дый третий пациент, страдающий хроническим бронхитом или 
бронхиальной астмой, имеющий дыхательную недостаточность 
(ДН), предъявляет жалобы на головную боль [3, 6]. Одной из 
главных причин головной боли при ХОЗЛ являются явления 
гипоксии ткани головного мозга. ДН приводит к дефициту кис-
лорода в мозговой ткани и развитию гипоксической энцефало-
патии [2, 4]. ПриХОЗЛ, сопровождающихся ДН, возникает ле-
гочная гипертензия, которая обуславливает затруднение веноз-
ного оттока от тканей головного мозга. Сочетание таких меха-
низмов формирует явления хронической энцефалопатии слож-
ного генеза – гипоксической и венозной [6, 7, 8]. Особенностью 
головной боли у таких пациентов является преобладание голо-
вной боли по утрам. Головная боль сопровождается тяжестью в 
голове, отёчностью лица, снижением памяти, темпа мышления, 
концентрации внимания. Эти жалобы особенно интенсивны, 
если пациента ночью беспокоили приступы удушья [6].

Целью нашего исследования явилось исследование харак-
терных особенностей головной боли у пациентов с ХОЗЛ и пу-
тей их коррекции.

Материалы и методы исследования. Было обследовано 
42 пациента с ХОЗЛ. Среди них 19 женщин и 12 мужчин. Сред-
ний возраст пациентов 49+5 лет. Распределение пациентов по на-
личию патологии лёгких было следующим: хронический обстру-
ктивный бронхит – 29 (69,1%), бронхиальная астма – 13 (30,9%). 
Давность заболевания от 10 до 13 лет. У пациентов были диагно-
стированы явления ДН I, II степени. Все они находились в стадии 
обострения соматического заболевания, по поводу чего получали 
терапию в пульмонологическом отделении Луганской ОКБ.

Результаты и их обсуждение. Пациентов беспокоила го-
ловная боль (100%),тяжесть в голове (95,2%), головокружение, 
шаткость при ходьбе (73,8%), шум в голове (66,7%), заложен-
ность ушей (47,6%), пастозность лица и век (38,9%) преимущес-
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твенно в утреннее время. В неврологическом статусе выявля-
лись: недостаточность конвергенции (92,9%), асимметрия лица 
по центральному типу (85,7%), девиация языка (38,1%), симп-
том Маринеску-Радовичи (71,4%), анизорефлексия (35,7%), не-
резко выраженная атаксия (73,8%), интенционный тремор 
(28,5%). При МРТ головного мозга выявлялись гидроцефалия 
преимущественно смешанная (85,7%) лёгкой (73,8%) степени.
При компьютерной реоэнцефалографии (КРЭГ) выявлялись ве-
нозное полнокровие и расширение вен (88,1%), снижение пуль-
сового кровенаполнения преимущественно в системе внутрен-
ней сонной артерии (59,5%), повышение периферического соп-
ротивления сосудов (57,1%). При исследовании глазного дна 
выявлялось венозное полнокровие (83,3%). При электроэнцефа-
лографии (ЭЭГ) выявлялись диффузные изменения биоэлектри-
ческой активности головного мозга (97,6%), дисфункция сре-
динных структур (69,1%). При психофизиологическом исследо-
вании оценивали: состояние кратковременной памяти по мето-
дикам «заучивания 10 слов» и «воспроизведения текстов», сос-
тояние внимания и темпа мышления по таблицам Шульте, Пла-
тонова, корректурной пробе. Психофизиологическое исследова-
ние головного мозга выявило быструю истощаемость и утомля-
емость мыслительных процессов (100% пациентов), снижение 
темпа мышления мыслительных процессов (95,2%), нарушение 
внимания (92,8%), снижение кратковременной памяти (59,5%).

В качестве базовой терапии коррекции головной боли назна-
чались следующие препараты: Актовегин 10 мл на 0,9% физило-
гического раствора внутривенно капельно № 10 ежедневно; Би-
лобил-форте – по 1 таблетке утро, обед – 1 месяц. Выбор препа-
ратов определился их эффектами. Препарат Актовегин оказывает 
антиоксидантное действие, улучшает доставку и утилизацию ки-
слорода в ткани головного мозга. Препараты гинкобилобы (в на-
шем примере билобил – форте) оказывают нейропротективное 
действие, ивенотоническое действие на сосуды головного мозга.

После проведенного курса лечения у пациентов отмечалось 
улучшение субъективной симптоматики: уменьшилась голов-
ная боли (присутствовала только у 4,7% пациентов),исчезла 
тяжесть в голове (у всех пациентов), головокружение, шаткость 
при ходьбе (26,2%), шум в голове (11,9%), заложенность ушей 
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(4,7%%), пастозность лица и век (0%). При КРЭГ после курса 
лечения регистрировались венозное полнокровие и расширение 
вен лишь у 16,7%, снижение пульсового кровенаполнения пре-
имущественно в системе внутренней сонной артерии (7,1%), 
повышение периферического сопротивления (4,7%). При исс-
ледовании глазного дна выявлялось венозное полнокровие в 
14,2%. Данные психофизиологических исследований также по-
казали улучшение симптоматики. Снижение кратковременной 
памяти регистрировалось у 1 (2,3%) пациента, снижение темпа 
мышления мыслительных процессов у 4,7%, нарушение внима-
ния у 7,1%, быстрая истощаемость и утомляемость мыслитель-
ных процессов у 11,9% пациентов.

Выводы. Таким образом, основной причиной головных 
болей у пациентов с ХОЗЛ, сопровождающейся ДН, являются 
явления гипоксии и венозного полнокровия тканей головного 
мозга. Препараты Актовегин и Билобил в сочетании оказывают 
антигипоксическое и венотоническое действие и могут эффек-
тивно применяться в комплексном лечении хронической голо-
вной боли у пациентов с ХОЗЛ.
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Summary
BORISENKO V.V., VASILENKO V.N. 

HEADACHE IN PATIENTS 
WITH CHRONIC OBSTRUCTIVE LUNGS DISEASE 

SE «LuganskStateMedicalUniversity»
Lugansk, Ukraine

We investigated the characteristics of headache in 42 patients 
with CHOLD. Patients worries about headache, heaviness in the 
head, unsteadiness when walking, the noise in the head, stuffy ears, 
face and eyelids sponginess. In the neurological status were identi-
fied: lack of convergence, facial asymmetry on the central type, 
symptom – Marinescu-Rаdowicz, expressed mild ataxia. MRI of the 
brain has revealed mild hydrocephalus predominantly mixed. When 
KREG revealed predominantly venous congestion and varicose 
veins. Physiological studies revealed pronounced fatigue and ex-
haustion of the mental processes, attention of deficits and reduced 
rate of thinking. Conducting therapy with Actovegin 10 ml of 0.9%
physiological solution intravenously number 10 Biloba-forte daily 
1 tablet in the morning during lunch – 1 month and results in a re-
duce of headaches, improve both subjective and objective symp-
toms, according to KREG and psychophysiological research.

Keywords: chronic obstructive lungs disease, headache. 

УДК 616-001.17:612.127.2]-053.2-092.9 

ГЛУТКИН А.В., ЗИНЧУК Вл.В.
КИСЛОРОДЗАВИСИМЫЙ АСПЕКТ РАЗВИТИЯ

ТЕРМИЧЕСКОГО ОЖОГА

Кафедра детской хирургии
(зав. кафедрой – доцент Ковальчук В.И.)

УО «Гродненский государственный медицинский университет»
Гродно, Беларусь

Резюме. Изучен кислородзависимый аспект развития тер-
мического ожога. Установлено, что в возникновении наруше-
ния кислородного обеспечения имеют значение кислородсвя-
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зывающие свойства крови, в частности повышение сродства 
гемоглобина к кислороду, способствуя развитию окислитель-
ного стресса.

Ключевые слова: ожег, кровь, кислород.
Введение. Тяжесть состояния в организме с термическими 

поражениями обусловлена нарушениями кислородного и мета-
болического гомеостаза [8]. Следствием нарушения функцио-
нирования системных механизмов транспорта кислорода являе-
тся развитие тканевой гипоксии в связи с дисбалансом между 
величиной потребления кислорода организмом и его доставкой 
[9]. Существенное уменьшение потребления кислорода на фоне 
повышенных потребностей в нем приводит к гипоксическому 
повреждению клеток и глубоким нарушениям метаболизма [6]. 
В развитии метаболических нарушений у ожоговых пациентов 
играют важную роль свободнорадикальные процессы. Актив-
ность процессов перекисного окисления липидов (ПОЛ) корре-
лирует с тяжестью состояния и зависит от выраженности гипок-
сии [14, 18].

Целью настоящего исследования явилась оценка кислоро-
дзависимых механизмов развития термического ожога.

Материал и методы исследования. Исследование выпол-
нено на беспородных белых крысятах массой 55-65 г в возрасте 
30 суток, n=54. Все животные содержались в одинаковых усло-
виях вивария на стандартном пищевом режиме. Все этапы исс-
ледования проводились с разрешения комиссии по биомедици-
нской этике УО «Гродненский государственный медицинский 
университет».

В условиях адекватного обезболивания тиопенталом натрия 
(50 мг/кг), введенного внутрибрюшинно, производили удаление 
в облас-ти спины крысы шерсти (выстригание с последующим 
выбриванием). Термический ожог кожи моделировали путём 
воздействия горячей жидкостью (вода) температурой 99-100°С 
с помощью специально разработанного устройства в течение 
10 сек. [13]. Площадь травмы составила около 8-9% от всей по-
верхности тела. Для расчета ее величины у крысы использовали 
формулу, предложенную Meeh в модификации GilpinD.A. [17]: 
S=k×W2/3, где S – площадь поверхности тела, см2; W – масса 
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тела животного, кг; k – константа Миха (9,46). В результате ма-
нипуляции получали стандартные по площади (около 12 см2) 
ожоговые раны, защиту которых от воздействия внешних фак-
торов осуществляли с помощью предохранительной камеры 
[11]. На 1-е, 3-и, 7-е, 14-е, 21-е сутки после моделирования тер-
мического ожога осуществляли забор смешанной венозной 
крови путем интракардиальной пункции (введение иглы по ме-
сту локализации верхушечного толчка). Забор крови произво-
дился предварительно подготовленным шприцем, содержащим 
гепарин (50 ед. на 1 мл крови).

В крови определяли газовые показатели при температуре 
37°С с помощью микрогазоанализатора «Synthesis-15»
(Instrumentation Laboratory). Кислотно-основное состояние кро-
ви определялось на основе номограммам Siggaard-Andersen по 
следующим показателям: реальный и стандартный избыток бу-
ферных оснований (ABE/SBE), стандартный бикарбонат (SBE), 
концентрация гидрокарбоната (НСО3

-), общей углекислоты 
(ТСО2), стандартного бикарбоната (SBC). Сродство гемоглоби-
на к кислороду (СГК) оценивалось по показателю р50 (рО2, при
50% насыщении гемоглобина кислородом), при реальных рН, 
рСО2, температуре, (р50peал) и стандартных значениях (p50станд)
по формулам Severinghaus J.W. [19]. Ход кривой диссоциации 
оксигемоглобина (КДО) рассчитывали по полученным значе-
ниям р50, используя уравнение Хилла.

Проводили также забор тканей (лёгкое, печень, почка, сер-
дце) для изучения показателей перекисного окисления липидов 
(ПОЛ) и антиоксидантной защиты (АОЗ) в тканях. Уровень ди-
еновых коньюгатов (ДК) измеряли на спектрофотометре «СФ-
46» по интенсивности УФ-погло-щения в области 232–234 нм, 
характерного для конъюгированных диеновых структур гидро-
перекисей липидов [2]. Содержание малонового диальдегида 
(МДА) оценивали спектрофотометрически по насыщенности 
окраски триметинового комплекса розового цвета при длине 
волны 540 нм [4, 15]. Уровень α-токоферола определялся по 
содержанию на спектрофлуориметре «F-4010» (Hitachi) по ин-
тенсивности флуоресценции гептанового экстракта при длине 
волны возбуждения и эмиссии 295 нм и 326 нм [20]. Актив-
ность каталазы оценивалась по способности перекиси водорода 
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образовывать с солями молибдена стойко окрашенный ком-
плекс при длине волны 410 нм на спектрофотометре «СФ-46» 
[5]. Определение количества нитрит/нитратов в плазме крови 
проводили с помощью реактива Грисса [16].

Полученные данные статистически обрабатывались с по-
мощью программы «Statistica 6.0» (Statsoft Inc, US). Для описа-
ния данных, распределение которых было неправильным, расс-
читывали медиану (Ме) и интерквартильный размах (25-75‰). 
При сравнении двух независимых групп использовался непара-
метрический метод с помощью U-критерия Манна-Уитни. Сра-
внение трех и более независимых групп проводили с помощью 
рангового дисперсионного анализа Крускала-Уоллиса. Критиче-
ский уровень статистической значимости принимали за р<0,05.

Результаты исследования и их обсуждение. К концу 1-х 
суток pH уменьшался с 7,351 (7,328-7,386) до 7,252 (7,246-
7,259) (p<0,001) ед., HCO3

- с 24,3 (24,3-25,6) до 20,6 (20,4-20,7) 
(p<0,001) ммоль/л, ABE с -1,0 (-1,0 – -0,9) до -6,3 (-6,3 – -5,9) 
(p<0,001) ммоль/л. Данные показатели несколько возрастают на 
3-и, 7-е, 14-е сутки, но продолжают быть достоверно снижен-
ными по отношению к контролю. Полученные данные свидете-
льствуют о том, что термическая травма приводит к развитию 
декомпенсированного метаболического ацидоза. Наиболее вы-
раженные изменения наблюдаются через сутки от термическо-
го воздействия. Отмечается снижение величины pO2 в 1-е сутки 
на 27,0% (p<0,001), в 3-и сутки на 24,3% (p<0,001), в 7-е сутки 
на 16,2% (p<0,01), а на 14-е и 21-е сутки приближается к значе-
нию контрольной группе. Показатель SO2 на протяжении всего 
эксперимента остается сниженным во всех группах по отноше-
нию к контролю. Максимально его значение уменьшается в 1-е 
сутки на 23,9% (p<0,001) на 3-и сутки на 22,4% (p<0,001), а к 
21-м суткам – 13,8% (p<0,05). Эти данные свидетельствуют о 
развитии гипоксии, в связи с чем представлялось важным оце-
нить характер изменения кислородсвязывающих свойств гемо-
глобина при данном термическом поражении.

На 1-е сутки после термического ожога величина стандарт-
ного р50 увеличивается по отношению к контролю на 7,5% 
(p<0,05), на 3-и сутки на 9,5% (p<0,01) и еще более значительно 
повышается на 7-е сутки (на 11,2%, p<0,01), а к 14-м суткам его 
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прирост составил 4,7% (p<0,05), что в целом свидетельствует 
об уменьшении СГК. На 21-е сутки значения р50станд, прибли-
жалось к значению контроля. Учитывая реальные значения pH, 
pCO2 и температуры тела, характер изменения СГК оказался 
следующим. Так, реальное значение p50 по отношению к конт-
ролю в 1-е сутки возрастало на 20,8% (p<0,001). На 3-и сутки 
прирост данного показателя достигал максимального значения
и составил 31,3% (p<0,001), что указывает на смещение КДО 
вправо. На 7-е и 14-е сутки p50реал также остается увеличенным, 
отражая более значительное снижение СГК. На 21-е сутки зна-
чение p50реал.составило 31,7 (31,2-32,2) мм рт. ст., возвращаясь 
к значению контроля.

Через сутки после создания термической травмы наблюда-
ется значительный подъем ДК в печени на 247,4% (p<0,001), 
лёгком – на 135,0% (p<0,001), сердце – на 151,1% (p<0,001), 
почке – на 111,1% (p<0,001) по отношению к контрольным ве-
личинам. Уровень данных первичных продуктов ПОЛ на 3-и,
7-е, 14-е сутки во всех исследуемых тканях остается также уве-
личенным, а на 21-е сутки приближается к контрольным циф-
рам. Содержание МДА в тканях на 1-е сутки также возрастает в 
печени с 8,21 (7,36-8,88) до 16,67 (16,29-17,32), p<0,001, 
мкмоль/г, легком с 18,39 (917.15-19,04) до 35,84 (29,39-36,80), 
p<0,001, мкмоль/г, сердце с 16,07 (15,34-16,30) до 36,38 (35,80-
36,76), p<0,001, мкмоль/г, почке с 14,88 (13,11-15,86) до 33,27 
(32,99-34,05), p<0,001, мкмоль/г. Данный параметр на 3-и, 7-е,
14-е и 21-е сутки после воспроизведения ожога в этих тканях 
остаётся увеличенным в сравнении с контролем.

На фоне возросшей активности процессов ПОЛ отмечалось 
значительное угнетение АОЗ. Содержание -токоферола в 1-е 
сутки снижалось в печени на 52,8% (p<0,001), почках на 37,8% 
(p<0,001), легком на 48,6% (p<0,001), сердце на 58,6% (p<0,001) 
по отношению к контролю. Его уровень к 3-м суткам во всех 
тканях продолжает сохраняться сниженным по отношению к 
контролю, но выше, чем на 1-е сутки. На 7-е, 14-е и 21-е сутки 
после ожога вследствие уменьшения активности процессов 
ПОЛ во всех исследованных тканях происходило увеличение 
уровня -токоферола в сравнении с 1-ми сутками, но значения 
сохранялись сниженными по отношению к контролю.
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В результате термического ожога активность каталазы в 
тканях на 1-е сутки снижается: в печени с 14,35 (13,23-15,99) до 
10,32 (9,77-10,79), p<0,01, почке с 15,63 (14,97-15,71) до 
11,26 (10,98-11,49), p<0,001, легком с 2,35 (2,31-2,53) до 
1,97 (1,91-2,08), p<0,01, сердце с 2,46 (2,26-2,66) до 1,66 (1,34-
1,94), p<0,001 по отношению к контролю. Снижение активнос-
ти каталазы наблюдается на 3-и и 7-е сутки в сравнении с конт-
ролем в почке, легком, сердце, а в печени приближается к его 
значению. Отмечается снижение данного параметра на 14-е су-
тки в почке на 13,2% (p<0,01) в сравнении с контролем. В пе-
чени, легком, сердце достоверных различий не отмечалось. На 
21-е сутки активность каталазы в печени, почках, сердце на 
уровне контроля, а в легком увеличивается на 19,1% (p<0,01).

Термическая травма является классическим примером воз-
действия стрессорного раздражителя на организм, вызываю-
щего формирование типовых реакций адаптации и дезадапта-
ции в виде активации симпатоадреналовой системы, с после-
дующим развитием спазма периферических сосудов, а также 
сосудов ряда внутренних органов и тканей, что приводит к ра-
звитию не только локальной, но и системной циркуляторной 
гипоксии [7]. В нормальных условиях увеличение потребления 
кислорода тканями при неизменной его доставке обеспечивае-
тся более полной экстракцией кислорода, улучшением его от-
дачи клеткам, вследствие смещения КДО, а также усиленной 
перфузией тканей, то при критических состояниях, в том числе 
и при ожоговой травме, процесс утилизации кислорода стано-
вится более зависимым от механизмов доставки кислорода [1]. 
Ухудшение кислородтранспортной функции крови, в частнос-
ти, деформируемости эритроцитов, сопровождается активаци-
ей процессов липопероксидации и недостаточностью антира-
дикальной защиты [12].

Как видим из проведенных нами исследований, у крысят, 
перенесших термический ожог, отмечается активация свобод-
норадикальных процессов в острый период (первые 3-е суток 
от момента получения термического ожога) и приближающих-
ся к значению контроля на 21-е сутки. Наряду с этим происхо-
дит угнетение механизмов АОЗ, вследствие данного дисбалан-
са происходит развитие окислительного стресса.
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Следует обратить внимание, что у взрослых пациентов, по-
гибших на фоне обширных ожогов, активация ПОЛ и истоще-
ние системы АОЗ были связаны как с нарушением газообмена, 
транспорта кислорода, так и с выраженными нарушениями ме-
таболизма [10]. Как известно, скорость диссоциации оксигемо-
глобина определяет сродство гемоглобина к кислороду, форми-
рует капиллярно-тканевой градиент pO2, задаёт условия диф-
фузии кислорода в ткани и определяет величину тканевого O2,
что также имеет значение и для формирования должного проо-
ксидантно-антиоксидантного равновесия [3]. Наши экспериме-
нтальные данные демонстрируют, что при термическом ожоге 
происходящее смещение КДО вправо, увеличивая поток кисло-
рода в ткани, способствует росту активности свободнорадика-
льного окисления липидов. По мере уменьшения тяжести тер-
мического поражения проявление гипоксии и окислительного 
стресса ослабевают.

Таким образом, тяжелая термическая травма приводит к 
системным нарушениям функционирования организма, в част-
ности, газотранспортной функции крови, и генерации большого 
количества активированных форм кислорода, ведущих к разви-
тию окислительного стресса. Учитывая вышеизложенное,
представляется целесообразным изучение кислородзависимых 
механизмов на экспериментальной модели термического ожога 
у крысят для разработки путей коррекции данных состояний.

Выводы. В возникновении нарушения кислородного обес-
печения имеют значение кислородсвязывающие свойства кро-
ви, в частности повышение СГК на протяжении первых 14 су-
ток, и затем возвращение его к исходному значению. При дан-
ном варианте термического ожога у крысят на протяжении 
14 суток отмечается увеличение содержания ДК и МДА в тка-
нях печени, легкого, почки, сердца, а также уменьшение актив-
ности каталазы и уровня α-токоферола в данных тканях, что 
свидетельствует о развитии окислительного стресса в экспери-
менте, проявление которого уменьшается к 21-м суткам. Про-
веденные исследования свидетельствуют о важной роли кисло-
родзависимых процессов в патогенезе термической травмы де-
тского возраста.
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Summary
GLUTKIN A.V., ZINCHUK Vl.V. 

OXYGENDEPENDENT ASPECT OF THE DEVELOPMENT 
OF A THERMAL BURN 

Grodno state medical university 
Grodno, Belarus 

Studied oxygendependent aspect of the development of a thermal 
burn. It is established that in the occurrence of violations of oxygen 
supply to have a value of oxygen-binding properties of the blood, in 
particular higher affinity of hemoglobin for oxygen, contributing to 
the development of oxidative stress. 

Key words: burn, blood, oxygen, nitric monoxide. 
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УДК: 616.89 – 008.11 

ГОРЛОВ Н.В., УКРАИНСКИЙ С.А.
ВЛИЯНИЕ ОСОБЕННОСТЕЙ ВОЗНИКНОВЕНИЯ

РЕКУРРЕНТНОГО ДЕПРЕССИВНОГО РАССТРОЙСТВА
НА ЗАКОНОМЕРНОСТИ ЕГО ДИНАМИКИ

Кафедра психиатрии и наркологии
(зав. кафедрой – профессор Казакова С.Е.)

ГЗ «Луганский государственный медицинский университет»
г. Луганск, Украина

Резюме. Было проведено комплексное обследование 96 па-
циентов в возрасте от 20 до 65 лет с диагнозом по МКБ – 10: 
рекуррентное депрессивное расстройство (F33). Методы иссле-
дования включали ретроспективное изучение анамнеза пациен-
та, клинико-психопатологические исследования, обследования 
пациентов по шкале депрессии MADRS, оценку качества жизни 
с помощью опросника SF-36, а также шкалу Гамильтона для 
оценки тревоги (HAM-A). Каждый пациент проходил комплекс 
обследований дважды – во время двух последовательных де-
прессивных эпизодов. Полученные данные свидетельствуют о 
том, что степень тяжести эпизодов рекуррентного депрессивно-
го расстройства, а также частота их возникновения тем выше, 
чем младше был пациент на момент начала первого эпизода. 
Уровень ассоциированной тривоги, наоборот, с возрастом име-
ет тенденцию к росту.

Ключевые слова: рекуррентное депрессивное расстройст-
во, частота рецидивов, тяжесть эпизода.

Введение. В настоящее время отмечается высокий уровень 
распространенности аффективных расстройств в популяции. К 
2020 г. по числу потерянных лет активной жизни среди всех 
причин развития нетрудоспособности депрессия выйдет на 
второе место в мире, лишь немного уступая сердечно-
сосудистым заболеваниям, в соответствии с прогнозом ВОЗ 
[12]. Опираясь на данные многочисленных публикаций [11], 
можно сказать, что риск развития депрессивного эпизода опре-
деляется 15-20% среди женщин и 6-12% у мужчин. Велика ве-
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роятность возникновения повторных эпизодов депрессии. Дан-
ные, приводимые некоторыми авторами, указывают, что реци-
див после первого эпизода развивается у 60% пациентов, после 
двух эпизодов – не менее чем у 70%, а после трех – более чем в 
90% случаев [10]. Таким образом, можно говорить о высокой 
распространенности в популяции именно рекуррентного де-
прессивного расстройства (РДР), которое, несмотря на возмож-
ность полноценных интермиссий, является тяжелым дезадап-
тирующим заболеванием [3]. Частое рецидивирование корре-
лирует с такими неблагоприятными фактами в течении заболе-
вания, как увеличение длительности депрессивной фазы и фо-
рмирование терапевтической резистентности, увеличение риска 
развития суицидов и соматической патологии, когнитивные на-
рушения и атрофические изменения гиппокампа [1, 5, 7]. Су-
ществуют данные, свидетельствующие о высокой частоте па-
тологических телесных сенсаций в структуре аффективных ра-
сстройств, в том числе и РДР [1, 6], что также способствует 
усугублению дезадаптации. В литературе достаточно часто 
встречаются указания на клиническое многообразие и полимо-
рфизм этиопатологических механизмов депрессивных расст-
ройств у людей разных возрастов [4]. Невелико количество ра-
бот, посвященных установлению биологических основ РДР [8]. 
Одна из базисных теорий, касающихся возможного нейробио-
логического субстрата данной патологии, пытается объяснить 
необычный хронологический паттерн и прогредиентный харак-
тер течения данного расстройства с помощью киндлинг-
гипотезы. Существуют данные о влиянии психологических, по-
веденческих, физиологических и гормональных ритмов на цик-
лические закономерности аффективных расстройств [9]. Сред-
ний возраст начала первого эпизода РДР согласно ICD-10 [2] –
пятое десятилетие жизни. Однако существуют данные как о бо-
лее раннем (20-40 лет), так и о более позднем (50-60 лет) нача-
ле данного заболевания. В свете прогнозирования развития РДР
определенный интерес представляет изучение его особенностей 
в разных возрастных группах.

Цель исследования: определение частоты рецидивов РДР 
и их особенностей в зависимости от возраста начала первого 
эпизода.
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Материалы и методы. Было проведено комплексное об-
следование 96 стационарных и амбулаторных пациентов в воз-
расте от 20 до 65 лет с диагнозом по МКБ-10: рекуррентное де-
прессивное расстройство (F33). За последний год до момента 
обследования у пациентов наблюдалось не менее 3 депрессив-
ных фаз с учетом текущего эпизода. Профилактика рецидивов в 
период интермиссий осуществлялась препаратами из группы 
СИОЗС. Критериями исключения были: наличие декомпенси-
рованных органических заболеваний ЦНС, данные об употреб-
лении ПАВ в период между эпизодами и во время них, наличие 
тяжелой декомпенсированной соматической патологии. Каж-
дый пациент проходил комплекс обследований дважды – во 
время двух последовательных депрессивных эпизодов. При 
этом интервал между ними не превышал 18 месяцев.

Исследование включало: ретроспективное изучение анам-
неза пациента по данным медицинской документации, клинико-
психопато-логическое обследование, обследование пациентов 
по шкале Монтгомери–Асберга для оценки депрессии 
(MADRS) с целью определения тяжести каждого эпизода де-
прессии, оценку качества жизни пациентов при помощи русско-
язычной версии опросника SF-36 по восьми шкалам: физичес-
кое функционирование, ролевая деятельность, телесная боль, 
общее здоровье, жизнеспособность, социальное функциониро-
вание, эмоциональное состояние и психическое здоро-
вье,формирующим два показателя: душевное и физическое бла-
гополучие, а также выявление конституциональной тревожнос-
ти и ситуационной тревоги с помощью шкалы Гамильтона для 
оценки тривоги (HAM-А). Статистические расчёты проводи-
лись на компьютере Inteli5 при помощи программы Exсel 2010.

При этом пациенты были разделены на 3 группы, исходя из 
возраста начала первого депрессивного эпизода: группа 1 – от 
20 до 40 лет (26 че-ловек – 16 женщин и 10 мужчин), группа 2 –
от 40 до 50 лет (42 человека – 26 женщин и 16 мужчин) и груп-
па 3 – от 50 до 65 лет (28 человек – 18 женщин и 10 мужчин).

Результаты и обсуждение. В группе 1 средняя продолжи-
тельность промежутка между исследуемыми рецидивами сос-
тавила 9,2±1,2 месяца. Основные результаты исследований 
представлены в таблице 1.
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Таблица 1 – Особенности течения РДР у пациентов 1 группы
Распространенность форм РДР по 

степени тяжести Встречаемость 
отрицательной ди-
намики компонен-
тов здоровья, по 
данным SF-36

Средний 
уровень 

тревоги по 
шкале

HAM-А

Легкая
(16-25 бал-
лов по 

MADRS)

Средняя
(26-30 бал-
лов по 

MADRS)

Тяжелая
(>30 бал-
лов по 

MADRS)
Абс % Абс % Абс % Абс. %

I исследуе-
мый эпизод 6 23,0 8 30,8 12 46,2

18 69,2
26±4

II исследуе-
мый эпизод 4 15,4 6 23,1 16 61,5 27±3

Как видно из таблицы 1, второй последовательный эпизод 
РДР у пациентов данной группы характеризовался нарастанием 
тяжести депрессии при относительно стабильном уровне трево-
ги. При этом более всего выросла распространенность тяже-
лойформы эпизода, которая преобладала на момент исследова-
ния второго эпизода, за счет снижения числа пациентов с лег-
кой и средней его формой.

В группе 2 средняя продолжительность промежутка между 
исследуемыми рецидивами составила 12,6±1,4 месяца. Основ-
ные результаты исследований представлены в таблице 2.

Таблица 2 – Особенности течения РДР у пациентов 2 группы
Распространенность форм РДР

по степени тяжести Встречаемость
отрицательной ди-
намики компонен-
тов здоровья,

по данным SF-36

Средний 
уровень 
тревоги 
по шкале
HAM-А

Легкая
(16-25 бал-
лов по 

MADRS)

Средняя
(26-30 бал-
лов по 

MADRS)

Тяжелая
(>30 бал-
лов по 

MADRS)
Абс. % Абс. % Абс. % Абс. %

I исследуе-
мый эпизод 12 28,6 20 47,6 10 23,8

22 52,3
32±6

II исследуе-
мый эпизод 8 19,0 22 52,4 12 28,6 31±5

Как видно из таблицы 2, второй последовательный эпизод 
РДР у пациентов данной группы также характеризовался нара-
станием тяжести депрессии, однако имел некоторые особенно-
сти. Нарастание тяжести было менее выраженным, чем в 1 гру-
ппе. Выросла распространенность как тяжелой, так и средней 
формы эпизода за счет снижения числа пациентов с легкой его 
формой. В обоих эпизодах преобладала средняя степень тяжес-
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ти. Уровень тревоги незначительно отличался между исследуе-
мыми эпизодами, однако достоверно превышал таковой у па-
циентов 1 группы (p<0,05).

В группе 3 средняя продолжительность промежутка между 
исследуемыми рецидивами составила 14,1±1,8 месяца. Основ-
ные результаты исследований представлены в таблице 3.

Таблица 3 – Особенности течения РДР у пациентов 3 группы
Распространенность форм РДР 

по степени тяжести Встречаемость
отрицательной ди-
намики компонентов 

здоровья,
по данным SF-36

Средний 
уровень 
тревоги 
по шкале
HAM-А

Легкая
(16-25 бал-
лов по 

MADRS)

Средняя
(26-30 бал-
лов по 

MADRS)

Тяжелая
(>30 бал-
лов по 

MADRS)
Абс. % Абс. % Абс. % Абс. %

I исследуе-
мый эпизод 13 46,4 9 32,1 6 21,5

10 35,7
24±4

II исследуе-
мый эпизод 10 35,7 12 42,8 6 21,5 25±3

Как видно из таблицы 3, течение РДР у пациентов данной 
группы характеризовалось относительной стабильностью расп-
ространенности тяжелой формы эпизода, а также нарастанием 
средней его формы за счет легкой. При этом также преобладала 
средняя форма, однако тяжелая форма встречалась достоверно 
реже, чем во второй группе (p<0,05). Уровень тревоги незначи-
тельно отличался между исследуемыми эпизодами, и был дос-
товерно ниже, чем у пациентов 1 и 2 групп (p<0,05).

Выводы:
1. В ходе исследования установлено, что динамика изме-

нения тяжести эпизодов в составе РДР более выражена у паци-
ентов с более ранним началом первого эпизода относительно 
пациентов с более поздним его началом.

2. Продолжительность периодов между рецидивами рекур-
рентного депрессивного расстройствазависит от возраста нача-
ла первого эпизода и имеет тенденцию к возрастанию с повы-
шением этого возраста.

3. Отрицательная динамика показателей психического и фи-
зического компонентов здоровья более характерна для пациентов 
с более ранним началом первого депрессивного эпизода в составе 
РДР относительно пациентов с более поздним его началом.
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4. Степень тяжести эпизодов в составе РДР у пациентов с 
более ранним началом первого эпизода более высока относите-
льно пациентов с более поздним его началом.

5. Уровень конституциональной тревожности и ситуаци-
онной тревоги в структуре эпизодов РДР имеет нерезко выра-
женную тенденцию к повышению до возраста 40-50 лет, затем 
вновь снижаясь.
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Summary 
GORLOV N., UKRAYINSKY S.

IMPACT OF RECURRENT DEPRESSIVE DISORDERS 
APPEARANCE FEATURES ON ITS DYNAMICS 

SE «LuganskStateMedicalUniversity»
Lugansk, Ukraine 

We've made a comprehensive examination of 96 patients aged 
20 to 65 years diagnosed according to ICD-10: recurrent depressive 
disorder (F33). Methods included retrospective study of patient's 
history, clinical psychiatric research, evaluation of patients by de-
pression scale MADRS, assessment of quality of life using the SF-
36 questionnaire, and Hamilton depression scale to assess anxiety 
(HAM-A). Each patient took a set of surveys twice – during two 
consecutive depressive episodes. The obtained data testify that the 
severity of episodes of recurrent depressive disorder, and the fre-
quency of their occurrence higher, than younger the patient at the 
beginning of the first episode. The level of associated anxiety other 
way round tends to increase with age. 

УДК: 613.24:159.9.072]-056.25-057.875-055.2 

ДОРОХИНА Л.В., ОРЕХОВ С.Д., БАЛБАТУН О.А.
АНАЛИЗ ОТНОШЕНИЯ К ВОПРОСАМ ПИТАНИЯ
СТУДЕНТОК С РАЗЛИЧНЫМИ СОМАТОТИПАМИ

Кафедра нормальной физиологии
(зав. кафедрой – доцент Балбатун О.А.)

УО «Гродненский государственный медицинский университет»
Гродно, Беларусь

Резюме. На однотипной выборке студенток медуниверсите-
та установлены связи между соматотипом и отношением к во-
просам питания. У подавляющего числа опрошенных – 92,3%, –
независимо от типа конституции самооценка внешней привле-
кательности носит позитивный характер. Отношение к диете но-
сит взвешенный характер и зависит от антропометрических па-
раметров субъекта. Экстравертированность, средний массо-

тат
Р

УО «ГрУО «Гр

Н
ОТО

НТОК СТОК 

А ЛА Л
ТНОШТНОШ
СС Р

Л.В., ОЛ.В., О
Ш

255-057.87-057.8

Р

5-0555-0

ge. e. 

han yan y
evel of aevel of a

ined dined
ve disordve d

nger tnger

wice wice 
data testidata te

der, ader,

fe usinfe u
to assess to as

–– dur d––

pp
of patiepatie

tients by dtients by d
ing the Sing the 

s ans a

aged ged
ressive ressive 
tient's t's 

de-



40 

ростовой индекс, высокая оценка собственной привлекательно-
сти сопровождаются выраженным желанием коррекции питания 
и высокой частотой применения диет. Выявленное нами в целом 
взвешенное отношение к вопросам диеты девушек медунивер-
ситета, возможно, связано с их профессиональной подготовкой, 
изучением физиологии и гигиены питания.

Ключевые слова: питание, студентки, опрос, соматотип.
Введение. Расстройства и особенности пищевого поведе-

ния являются популярной темой, как для профессионалов, так и 
для средств массовой информации. Наиболее часто эти нару-
шения проявляются у представительниц женского пола моло-
дого возраста [11, 14].

Одним из распространенных методов изучения пищевого 
поведения является тестовая оценка [9, 22]. Хорошо известны 
опросники EatingDisordersInventory (EDI), EatingAttitudesTest
(EAT) и Questionnaireoneatingbehavior. Однако они не всегда де-
монстрируют однотипные результаты на различных выборках 
[4, 6, 16]. Кроме того, отношение к своему здоровью и благопо-
лучию отличаются в различных социальных и культурных соо-
бществах [26]. Так, подростки из Индии, Омана и Филиппин 
демонстрируют сходное отношение к вопросам питания с пред-
ставителями западных стран, но их стремление к похуданию не 
так сильно выражено, как у подростков Японии и США [12].

У испанских студентов частота встречаемости расстройств 
пищевого поведения была оценена при помощи EDI и Question-
naire on eating behavior и составила 6,4% [13]. По данным других 
исследователей, в Испании частота встречаемости студентов с 
повышенным риском расстройств пищевого поведения состави-
ла 14,9% для мужчин и 20,8% для женщин, согласно группиров-
ке EDI [24]. При опросе испанских студентов колледжа установ-
лено, что большая часть из них неправильно оценивают свой вес 
(55% девушек и 63% юношей) по сравнению с реальным массо-
ростовым индексом. Причем, юноши недооценивают свой вес, а 
среди девушек встречается как недооценка, так и переоценка. 
Девушки, наиболее неудовлетворенные своим весом, имели 
низкий или большой вес в действительности. Те из них, которые 
были наиболее озабочены вопросом о снижении веса, имели по-
казатели верхней границы нормы [19].
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У студенток американского колледжа, занимающихся лег-
кой атлетикой, группа повышенного риска по расстройствам 
питания по тесту EAT составила 15,2%, а по тесту EDI – 32,4% 
[4], что лишний раз демонстрируетзависимость результатов от 
типа используемого опросника. 

Тестирование показывает, что воздержание от приема пи-
щи и диета – взаимосвязанные, но не идентичные явления [27]. 
Среди студентов одного из колледжей США около половины 
опрошенных избегают приема мясной пищи [20]. Путем опроса 
установлено, что 38% студенток и 13% студентов (колледж 
США) применяли диету с целью похудеть в течение прошед-
ших 12 месяцев [15].

На Британской выборке, состоящей из здоровых мужчин и 
женщин, выявлено, что женственность является специфиче-
ским фактором риска расстройств пищевого поведения, тогда 
как мужественность – протективным фактором [18]. Исследо-
вания, проведенные учеными в США, показали, что американ-
ские студентки с высоким уровнем оценки собственной при-
влекательности и низким уровнем мужественности характери-
зуются большей частотой расстройств пищевого поведения.

Некоторые исследователи отмечают, что расстройства пи-
щевого поведения могут являться симптомами психического за-
болевания [7, 11, 25]. Здоровые женщины с нормальным массо-
ростовым индексом (22,1 кг/м2), однако обратившиеся в клини-
ку для снижения веса, отличались от контрольной группы 
большей тенденцией к похуданию, неудовлетворенностью сво-
им телом, неадекватностью и межличностными проблемами (по 
опроснику EDI). Причем, у данных женщин наибольшие откло-
нения были по шкале булимии [6], что доказывает значимость 
нервно-психического статуса в нарушении пищевого поведения. 
В среде турецких студенток навязчивость и массо-ростовой ин-
декс позволял прогнозировать возможность развития булимии и 
анорексии. У студентов более сильными прогностическими при-
знаками булимии были депрессивные симптомы, а анорексии –
выраженность навязчивых состояний [8].

Более половины опрошенных боснийских школьниц (54,8%) 
с массо-ростовым индексом 18,5-25,0 кг/м2 бывали неудовлетво-
рены своим внешним видом, а 1 из 10 ответили, что испытывают 
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это чувство регулярно. Школьницы с массо-ростовым индексом 
<18,5 кг/м2 (что меньше нижней границы) бывали иногда неудо-
влетворены своим внешним видом [21]. Это согласуется с выво-
дами ученых, что при увеличении проблем с пищевым поведе-
нием соответствие между реальным массо-ростовым индексом и 
субъективной оценкой веса существенно нарушено [2]. Ошибоч-
ное ощущение избыточности своего веса в сочетании с менее по-
зитивным представлением о собственном теле, а также ощуще-
ние недостатка собственного веса связано с высоким уровнем 
общей психопатологии [10].

По данным Sepulveda A. et al., 2010 [23] у студентов стар-
ших курсов университета с высокой самооценкой реже отме-
чаются расстройства питания при тестировании EDI. В жен-
ской популяции параноидные тенденции, недовольство своим 
телом было связано с нездоровым пищевым поведением.

Студентки с анорексией демонстрируют менее выраженное 
желание иметь детей по сравнению с девушками без анорексии 
и девушками с булимическими тенденциями [3]. В то время как 
наиболее четкими критериями снижения симптомов рас-
стройств питания были повышение самооценки и удовлетво-
ренность своим телом [5].

При изучении данных литературы мы отметили, что количе-
ственная оценка связи между морфологической конституцией 
индивида и субъективным отношением к вопросам питания 
встречается не часто [6, 12, 19]. Нами не было обнаружено работ, 
посвященных изучению данного вопроса у студентов-медиков.

Цель исследования – анализ субъективного отношения к 
вопросам питания студенток с различными соматотипами. 

Материал и методы исследования. Для достижения пос-
тавленной цели обследовано 89 студенток второго курса Грод-
ненского медицинского университета (возраст 18-21 год). По 
данным литературы, наиболее часто нарушения пищевого по-
ведения встречаются у представительниц женского пола моло-
дого возраста [11, 14], что соответствует параметрам нашей 
выборки. Анонимное анкетирование проведено по 51 вопросу, 
касающемуся пищевого поведения и успеваемости (средний 
балл за две последние сессии). Для самооценки депрессии ис-
пользовалась шкала В.В. Цунга в адаптации Т.И. Балашовой 
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[1]. Антропометрия включала измерение массы тела, роста, 
окружности запястья и жировых складок под лопаткой и на 
уровне пупка. Тип телосложения оценивали: по индексу Соло-
вьева, методом кластеризации (K-means) с учетом антропомет-
рических данных. Тип ВНД определяли по тесту Айзенка. Пос-
кольку большинство параметров не имели нормального расп-
ределения – использовали непараметрические методы статис-
тики. Выполняли корреляционный анализ с расчетом коэффи-
циента ранговой корреляции Спирмена. Статистическая обра-
ботка полученных данных выполнялась с помощью приклад-
ных программ Excel и Statistica 6.0.

Результаты исследования и их обсуждение. При аноним-
ном анкетировании выявлен нерегулярный характер питания. 
На вопрос о частоте приема пищи 39,9% выбрали ответ: «Когда 
получается, тогда и ем» и только 21,1% ответили «4 и более раз 
в сутки». Студенты иногда (60,3%) и часто (21,4%) перекусы-
вают «на ходу». Значительно добавление в пищу соли, только 
4,6% предпочитают недосаливать пищу. Среди опрошенных 
54,9% употребляют 20 г и более сахара в сутки. Дополнительно 
добавляют в пищевой рацион сладости (помимо сахара) 
66,7% студентов. Незначительно употребление натурального 
меда, а 45,8% его практически не употребляют. Ежедневно 
употребляют каши 15,1%, молочные продукты – 27,7%, фрук-
ты, овощи – 13,9% опрошенных. 30,1% стараются ограничивать 
и не употреблять продукты, богатые холестерином. Только 
15,8% ежедневно используют продукты, богатые растительным 
белком (бобовые, соя). 36,9% студентов указывают пищевые 
продукты, которые исключают из питания из-за пищевой алле-
ргии, непереносимости и др.

При проведении корреляционного анализа выявлена досто-
верная взаимосвязь между успеваемостью и частотой употреб-
ления растительного белка (коэффициент корреляции Спирме-
на R=0,1164, р=0,0209), успеваемостью и регулярностью испо-
льзования каш (R=0,1080, р=0,0323), успеваемостью и частотой 
употребления животного жира (R=0,1162, р=0,0212).

Обнаружены взаимосвязи между степенью депрессивности 
и характером питания. Большая депрессивность достоверно 
взаимосвязана с большей частотой приема пищи «на ходу» 
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(R=0,1641, р=0,0011), более частым употреблением углеводов 
(R=0,1002, р=0,0470), меньше частотой употребления животно-
го жира (R=-0,1758, р=0,0005) и стремлением исключать про-
дукты, богатые холестерином (R=-0,1027, р=0,0419).

При исследовании соматотипов нормостеническое телосло-
жение отмечено у 77,2% обследованных студенток, астеническое 
телосложение – у 17,7%, гиперстеническое – у 5,1%. Снижение 
доли гиперстеников согласуется с данными литературы, что ли-
ца, занимающиеся умственным трудом, отличаются линейным 
телосложением. По типам высшей нервной деятельности испы-
туемые распределились следующим образом: холерики – 41,8%, 
меланхолики – 34,2%, сангвиники – 12,7%, флегматики – 11,3%. 
В нашей выборке среди девушек ГрГМУ доминируют типы вы-
сшей нервной деятельности с преобладанием нейротизма. По 
данным литературы, нейротизм положительно коррелирует с бу-
лимией и пищевой озабоченностью, и отрицательно – с приме-
нением диеты [17]. Как видно из рисунков 1 и 2, представитель-
ницы изученной нами выборки соглашаются с тем, что могли бы 
оздоровиться при помощи диеты (50,6%), но до практики эти 
намерения доходят только у 19,0% испытуемых.
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Рисунок 1 – Вы охотно оздоровились бы при помощи диеты
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Рисунок 2 – Вы придерживались или придерживаетесь какой-либо диеты
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Подавляющее большинство (84,8%) опрошенных девушек 
отдают предпочтение мясной пище (рис. 3). Только 6,3% об-
следованных считают себя не вполне привлекательными, что 
свидетельствует о преобладании в нашей выборке лиц с высо-
кой самооценкой.

На основании величин массы тела, роста, окружности запя-
стья и жировых складок под лопаткой и на уровне пупка были 
выделены четыре типа соматической конституции при класте-
ризации испытуемых методом K-means. В первый кластер те-
лосложения вошли девушки со средним уровнем развития под-
кожного жирового слоя и низкими значениями костных разме-
ров (n=29); во второй – девушки со средним уровнем развития 
подкожного жирового слоя и высоким значениями костных 
размеров (n=25). Третий кластер объединил девушек с высоки-
ми значениями костных размеров и самыми низким значениями 
подкожного жирового слоя (n=9). В четвертый кластер вошли 
испытуемые с высокими значениями костных размеров и высо-
ким уровнем развития подкожного жирового слоя (n=15).

На основании ответов на вопросы, касающиеся отношения 
к питанию, студентки были разделены на три группы (метод K-
means). В первый кластер вошли студентки с умеренным отно-
шением к применению диеты (n=33). Второй кластер составили 
девушки, абсолютно не заинтересованные диетотерапией 
(n=20). В третьем кластере оказались студентки, в большей 
степени заинтересованные применением диеты (n=25).

Перекрестный анализ типов морфологической конституции 
и типов отношения к вопросам питания показал, что у девушек 
первого антропометрического кластера (со средним уровнем 
развития подкожного жирового слоя) доминирует первый кла-
стер опросника (испытуемые с умеренным отношением к при-
менению диеты). Среди студенток со средним уровнем разви-
тия подкожного жирового слоя и высоким значениями костных 
размеров равномерно представлены все три типа отношения к 
питанию. У высоких и стройных девушек доминировало нега-
тивное отношение к диете, а у высоких с избытком веса – четко
преобладали типы, заинтересованные вопросами диетотерапии. 
Следует отметить, что среди представителей различных антро-
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пометрических типов встречались и не характерные для них 
типы отношения к питанию.

Для удобства восприятия связей между морфологическими 
особенностями и типами отношения к питанию была проведена 
«гибридная» кластеризация испытуемых (метод K-means) с од-
новременным учетом массо-ростового индекса и ключевых 
утверждений анкеты-опросника по пищевым предпочтениям.

При этом выделено четыре типа испытуемых. В первый 
кластер (n=15) вошли девушки с самым большим массо-
ростовым индексом, четко признающие наличие избыточного 
веса, выраженным желанием использовать диету, при отсут-
ствии практических действий в этом направлении. Они также 
отличаются умеренной самооценкой и самым низким интере-
сом к мясной пище. Второй кластер составили девушки со 
средним массо-ростовым индексом, умеренным интересом к 
диетотерапии при полном отсутствии попыток диетотерапии 
(n=25). У них самая низкая оценка собственной привлекатель-
ности и мало выраженный интерес к мясной пище. Третий кла-
стер объединил в себе девушек с самым низким массо-
ростовым индексом, полным отсутствием интереса к диетоте-
рапии и отсутствием попыток диетотерапии (n=27). Их отлича-
ет самая высокая оценка собственной привлекательности и 
максимальный интерес к мясной пище. В четвертый кластер 
вошли испытуемые со средним массо-ростовым индексом, вы-
раженным желанием использовать диету, утверждающие, что 
они применяли ее ранее или применяют в настоящее время 
(n=12). У них одна из самых высоких оценок собственной при-
влекательности и средне выраженный интерес к мясной пище. 
Представительницы этого кластера адекватно оценивают от-
клонение своего веса от идеального и диету воспринимают 
скорее как лечебное мероприятие, а не как способ повышения 
привлекательности. Кроме того, по Айзенку они оцениваются 
как самые экстравертированные.

На рисунке 4 показано, что в первом кластере (девушки с 
самым большим массо-ростовым индексом) достоверно преоб-
ладают меланхолики, а в третьем кластере (девушки с самым 
низким массо-ростовым индексом) – холерики.
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Рисунок 4 – Связь между «гибридными» кластерами и типом ВНД: 
1 – меланхолики, 2 – холерики, 3 – сангвиники, 4 – флегматики

Таким образом, полученные данные согласуются с выво-
дами других авторов о том, что нарушения пищевого поведе-
ния связаны с личностными особенностями и психическими 
отклонениями [7, 11, 25]. Выявлена достоверная положитель-
ная корреляционная зависимость между успеваемостью и ча-
стотой употребления растительного белка, регулярностью ис-
пользования каш и частотой употребления животного жира. У 
подавляющего числа опрошенных – 92,3%,– независимо от 
типа конституции самооценка внешней привлекательности но-
сит позитивный характер. Несмотря на то, что девушки со-
глашаются с тезисом о пользе диеты, применять ограничения в 
питании на практике не спешат. Отношение к диете носит 
взвешенный характер и зависит от антропометрических пара-
метров субъекта. Экстравертированность, средний массо-
ростовой индекс, высокая оценка собственной привлекатель-
ности сопровождаются выраженным желанием коррекции пи-
тания и высокой частотой применения диет. Выявленное нами 
в целом взвешенное отношение к вопросам диеты девушек 
медуниверситета, возможно, связано с их профессиональной
подготовкой, изучением физиологии и гигиены питания.
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Summary 
DOROKHINA L., OREKHOV S., BALBATUN A.

ANALYSES OF LINKS BETWEEN ATTITUDE TO NUTRITION 
AND STUDENT’S SOMATOTYPE 

Grodno state medical university 
Grodno, Belarus 

For a uniform sample type of Medical University female stu-
dents links between somatotype and attitude to nutrition were estab-
lished. In the vast number of respondents – 92.3%, regardless of 
their constitution type, self-esteem visual attractiveness were posi-
tive. Attitude to diet was balanced and depended on anthropometric 
parameters of the subject. Extroversion, the average body mass in-
dex value, high score of self-appeal were accompanied by a strong 
desire to correct nutrition and high frequency of diet applications. 
Generally balanced approach to the diet issues among Medical Uni-
versity female students is probably due to their training in the fields 
of physiology and hygiene nutrition. 

Key words: nutrition, female students, survey, somatotype. 

УДК 612.313.1:577.121.7:577.31.

ЗИНЧУК В.В., ГУЛЯЙ И.Э., АЛЕЩИК А.Ю., ЖУК И.Т.
ПОКАЗАТЕЛИ ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕНИЯ ЛИПИДОВ

И АНТИОКСИДАНТНОЙ СИСТЕМЫ СЛЮНЫ
ПРИ ДЕСИНХРОНОЗЕ

Кафедра нормальной физиологии
(зав. кафедрой – доцент Балбатун О.А.)

УО «Гродненский государственный медицинский университет»
Гродно, Беларусь

Резюме. Изучено состояние ПОЛ и АОС слюны при пере-
воде часов на летнее время. Установлено, что до перевода ча-
сов наблюдались низкие значения про-и антиоксидантной ак-
тивности слюны. Сразу же после перевода часов на летнее вре-
мя резко активировалась антиоксидантная система, и такое со-
стояние сохранялось в течение пяти дней. Через неделю после 
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перевода часов уровень ДК достиг максимальных значений, 
МДА показал линейную отрицательную зависимость, что сви-
детельствует о несостоятельности антиоксидантной защиты и 
развитии окислительного стресса. Все это указывает на дисба-
ланс изучаемых показателей системы ПОЛ и АОС слюны.

Ключевые слова: биоритмы, десинхроноз, слюна, антиок-
сидантная система, перекисное окисление липидов.

Введение. Процесс перестройки циркадианных ритмов ра-
зличных физиологических процессов протекает относительно 
независимо и с разной скоростью. Наиболее быстро перестраи-
ваются режим сна и бодрствования, простые психомоторные 
реакции. Восстановление циркадианного ритма сложных пси-
хофизиологических функций происходит в течение 3-4 суток. 
Для перестройки ритмов других систем нужен более длитель-
ный период. Перевод времени на час назад или на час вперед 
приводит к сбою биологических часов человека – десинхрони-
зации, которая негативно сказывается на здоровье [12, 15]. Де-
синхронизация биоритмов (ночные смены, перелеты со сменой 
часовых поясов, перевод часов на зимнее и летнее время и пр.) 
привлекает к себе значительный интерес, так как известно, что 
она негативно влияет на многие жизненные функции [2]. В си-
туации десинхроноза наблюдается вся гамма психологических, 
физиологических и биохимических проявлений стресса. В пос-
ледние годы всё большее внимание исследователей привлекают 
хронобиологические аспекты функционирования антиоксидан-
тной системы организма [2]. Образование прооксидантов в ста-
ционарных условиях тканей уравновешивается активностью 
внутри- и внеклеточных прооксидантов, формируя определен-
ный оптимальный уровень прооксидантно-антиоксидантного 
равновесия [9]. Нарушение антиоксидантной системы влечет за 
собой усиление прооксидантных процессов и может привести к 
повреждению макромолекул, клеток, тканей и в конечном ито-
ге – к развитию окислительного стресса, интенсивность кото-
рого зависит от физиологических особенностей организма [10]. 
ПОЛ – сложный многостадийный процесс, имеющий каскад-
ный характер, которому присуща разнообразная природа обра-
зующихся продуктов. Некоторые из них являются высокоток-
сичными для клеток организма [3, 6, 7]. Антиоксидантная акти-
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вность слюны человека тоже имеет выраженный циркадианный 
ритм, возможно, реализуемый через эффект мелатонина (за 
счет его стимулирующего действия на ферментативные систе-
мы) [4, 5]. В изученной литературе нам встретились лишь еди-
ничные указания на изменение показателей перекисного окис-
ления липидов (ПОЛ) и антиоксидантной системы в условиях 
перехода с зимнего на летнее время [2, 14]. Поэтому нами было 
проведено исследование про- и антиоксидантной системы слю-
ны у практически здоровых испытуемых.

Цель данной работы – изучение показателей перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) и антиоксидантной защиты (АОЗ) 
слюны при переводе часов на летнее время.

Материал и методы исследования. Исследования прове-
дены на добровольцах, студентах-мужчинах (15 человек), без 
нарушений суточного ритма основных физиологических функ-
ций. Исследуемые натощак, предварительно обработав рото-
вую полость физиологическим раствором, пятикратно сдавали 
слюну: первый раз до перевода часов, второй – во время пере-
вода, третий – на третьи сутки после перевода, четвертый – на 
пятые сутки, и пятый – через неделю после перевода часов. 
Сразу после забора слюну центрифугировали 10 минут при 
3000 об/мин на клинической центрифуге типа ОПН-3, отбирали 
супернатант и хранили его при температуре 4 С°. В слюне 
определяли интенсивность процесса ПОЛ по концентрации пе-
рвичных и вторичных продуктов этих реакций – диеновых кон-
ъюгатов (ДК) и малонового диальдегида (МДА). Уровень ДК в 
слюне определяли по интенсивности поглощения липидным 
экстрактом монохроматического светового потока в области 
спектра 232-234 нм, характерного для конъюгированных дие-
новых структур гидроперекисей липидов [11]. Оптическую 
плотность измеряли на спектрофотометре СФ-46 при длине во-
лны 233 нм по отношению к контролю. Содержание МДА оце-
нивали по взаимодействию с 2'-тиобарбитуровой кислотой 
(ТБК), которая при нагревании в кислой среде приводит к обра-
зованию триметинового комплекса розового цвета [1]. Интен-
сивность окраски измеряли спектрофотометрически на «Solar» 
PV1251C при длине волны 540 нм по отношению к контролю. 
Для определения активности каталазы в слюне использовали 

плп
лны л
нивн

кт
новых овых 
лотнослотнос
ы 2

ктокто
тра 232тра 232

стрст

пределпредел
ом монм мо

2-2

орир
К) и мал) и ма

лялиляли

нсивнсивн
ичных пичных п
алонало

нили енили
вностьост

юну юну 
есской цекой ц

его его

ерез нерез н
у центриу цент

ентриент

часоасо
после ппосле п
неденед

вариари
астворомствором
ов, втоов, вто
пепе

инах ина
физиологфиз

ьно оьно

ледоледо
х (15 чел(15 ч

огичесогич

защизащ

ованияован

перекисногперекисног
иты (АОиты (АО

было ыло
ы слы слю-ю-

огоо



54 

метод М. Королюк [13], основанный на спектрофотометричес-
кой регистрации количества окрашенного продукта реакции 
Н2О2 с молибденовокислым аммонием, имеющим максималь-
ное светопоглощение при длине волны 410 нм. За единицу ак-
тивности принимали количество фермента, катализирующее 
образование 1 ммоль продукта за 1 минуту в условиях испыта-
ния. Полученные вариационные ряды показателей анализиро-
вали методом кластерного анализа (К-means), при помощи па-
кета прикладных программ Statistica 10.0. Все показатели про-
верялись на соответствие признака закону нормального расп-
ределения с использованием критерия Шапиро-Уилка, Манна-
Уитни. Достоверными считались различия при p≤0,05.

Результаты и их обсуждение. В результате исследований 
нами было выявлено, что до перевода часов на летнее время 
уровень ДК близок к средним значениям (Ме=1,760). В течение 
пяти суток после перевода часов содержание ДК практически 
не изменялось, однако на седьмые сутки было отмечено досто-
верное резкое его увеличение (Ме=5,3). Вероятно, ответ орга-
низма на перевод часов является отсроченным процессом, вы-
раженность которого проявляется повышенной продукцией ДК 
только через неделю после воздействия.

Концентрация МДА до перевода часов соответствует сред-
ним значениям Ме=2,19. В течение пяти суток его уровень су-
щественно и равномерно снижался (Ме=0,56), а на седьмые су-
тки происходит увеличение до Ме=0,92 по сравнению с пяты-
ми, но показатель не достигает значений третьих суток. Крите-
рий Манна-Уитни показывает достоверности между времен-
ными точками. Таким образом, МДА в отличие от ДК, демон-
стрирует линейную отрицательную зависимость от времени 
после перевода часов. Мы предполагаем, что снижение уровня 
вторичных продуктов ПОЛ слюны может быть связано с про-
явлением действия определенных компенсаторных механиз-
мов, которые включаются в условиях инициации окислитель-
ных реакций с участием активных форм кислорода.

Буфером, препятствующим переходу ПОЛ из физиологиче-
ского процесса в патологический, служит многокомпонентная 
многоуровневая саморегулирующаяся антиоксидантная систе-
ма организма (АОС) [3, 8]. Систему антиоксидантной защиты 
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организма подразделяют на первичную и вторичную. Первич-
ная АОС, представленная ферментами, неферментными белка-
ми и низкомолекулярными соединениями, ослабляет реакции 
инициации свободнорадикального окисления, уменьшая кон-
центрации свободных радикалов. Вторичная АОС направлена 
на улавливание уже образовавшихся радикалов и прерывает ре-
акции окисления на ранних стадиях [7]. В ферментативную 
АОС входят: супероксиддисмутаза, каталаза, церулоплазмин и 
другие. Неферментативная АОС включает различные по хими-
ческому строению и свойствам соединения (глутатион, аскор-
бат, a-токоферол, витамин А и другие) [3].

Антиоксидантное состояние мы оценивали по активности 
каталазы слюны. АОС в нашем эксперименте в отличие от про-
цесса ПОЛ вела себя иначе. До перевода часов на летнее время 
активность каталазы составила Ме=2,146. На протяжении изу-
ченного промежутка времени данный показатель синусоидаль-
но изменялся: повышался максимально до Ме=2,35 и понижал-
ся минимально до Ме=1,46. При этом все различия были не до-
стоверны.

При анализе полученных данных (всего 117 измерений) на 
основании внутрикластерных и межкластерных дистанций вы-
делены 4 типа состояния антиоксидантной системы слюны у 
студентов до и после перевода часов, как показано на рисунке 1.
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Рисунок 1 – Кластерный анализ показателей ДК, МДА и каталазы слюны
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До перевода у испытуемых преобладал первый кластер, ко-
торый составил 47,6% и характеризуется средним уровнем ДК, 
низким уровнем МДА и активности каталазы. Эти параметры 
представлены на рисунке 2. В тот же срок на втором месте по 
частоте встречаемости был третий кластер (33,3%) с низким 
уровнем ДК, средним уровнем МДА и высокой активностью 
каталазы. После перевода часов в течение последующих пяти 
дней сохранялось преобладание первого (47,62-56,25%) и тре-
тьего (33,33-44,44%) кластеров. Однако через неделю после пе-
ревода часов существенно уменьшилась доля первого (17,64%) 
и третьего (11,76%) кластеров. В то же время резко увеличи-
лась доля измерений относящихся ко второму кластеру 
(70,59%), который характеризовался самым высоким уровнем 
ДК, низким уровнем МДА и средним значением активности ка-
талазы. Следует отметить, что доля четвертого кластера, харак-
теризующегося самыми высокими значениями МДА, убывала 
равномерно на протяжении всего исследования.

Рисунок 2 – Динамика кластеров показателей ПОЛ и АОС слюны
до и после перевода часов на летнее время

Выводы. Проведенные исследования позволили оценить 
состояние показателей ПОЛ и АОС после перевода часов на 
летнее время. Нами было установлено, что отдельные показа-
тели про-и антиоксидантной системы реагируют на хронобио-
логический стресс разнонаправленными изменениями во вре-
мени. До перевода часов наблюдаются низкие значения ПОЛ и 
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АОС слюны, что может говорить о низком уровне стресса. Сра-
зу же после перевода часов резко активировалась антиоксидан-
тная система, и такое состояние сохранялось в течение пяти 
дней. Через неделю после перевода часов уровень ДК достиг 
максимальных значений, что свидетельствует об интенсифика-
ции процессов пероксидации, которая объясняется продолжа-
ющейся адаптацией организма. МДА в отличие от ДК, показал 
линейную отрицательную зависимость от времени после пере-
вода часов, что может быть связано с проявлением действия 
определенных компенсаторных механизмов, которые включа-
ются в условиях инициации окислительных реакций с участием 
активных форм кислорода.

Следовательно, перевод часов вызывает колебания в про- и 
антиоксидантной системе слюны, которые не нормализуются 
даже через неделю, что свидетельствует о несостоятельности 
антиоксидантной защиты и развитии окислительного стресса. 
Все это указывает на значительные внутрисистемные наруше-
ния синхронизации ритмов изучаемых показателей системы 
ПОЛ и АОС слюны.
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Summary
ZINCHUK V.V., HULIAI I.E., ALESHCHYK A.Y., ZHUK I.T.

LIPID PEROXIDATION AND ANTIOXIDANT SYSTEMS
IN SALIVA DURING DESYNCHRONOSIS 

Grodno state medical university 
Grodno, Belarus 

The state of lipid peroxidation and antioxidant system saliva dur-
ing transition to summer time were investigated. The low values of 
pro-and antioxidant activity of saliva were observed before clock 
shift. Antioxidant system was strongly activated immediately after 
transition to summer time and this activation persisted for five days. 
A week later, after the clock shift dien conjugates reached the maxi-
mum level and malon dialdehid showed a linear negative relation-
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ship, indicating failure of antioxidant protection and the development 
of oxidative stress. This data indicated an imbalance of the studied 
parameters of lipid peroxidation and antioxidant system in saliva. 

Key words: biorhythms, desynchronosis, saliva, antioxidant 
system, lipid peroxidation. 
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КАЗАКОВ Е.В.
ФОРМИРОВАНИЕ ОТДАЛЕННЫХ ПОСЛЕДСТВИЙ

ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ ТРАВМЫ

Кафедра психиатрии и наркологии
(зав. кафедрой – профессор Казакова С.Е.)

ГЗ «Луганский государственный медицинский университет»
г. Луганск, Украина

Резюме. Под наблюдением находилось 437 пациентов с от-
даленными последствиями черепно-мозговой травмы и имею-
щих психопатологические расстройства. Формирование пос-
ледствий ЧМТ проходит ряд этапов. Упорные астенические 
проявления сочетаются снарушениями циркадных ритмов, что 
нарушает общую адаптацию всего организма и приводит к поя-
влению различных неврозоподобных, аффективных и психопа-
топодобных расстройств. В дальнейшем возникает извращение 
синтеза мелатонина, усиление апоптоза и появление галлюци-
наторно-бредовых и когнитивных нарушений.

Ключевые слова: отдаленные последствия ЧМТ, биохи-
мические, иммунные нарушения.

Введение. Черепно-мозговая травма (ЧМТ) представляет 
одну из наиболее значимых проблем современной медицины. К 
тому же наблюдается постоянный рост нейротравматизма, по 
данным Всемирной организации здравоохранения составляю-
щий около 2% в год [1]. По данным ряда авторов [2, 3], ЧМТ 
занимает второе место после заболеваний сердечно-сосудистой 
системы в общей структуре инвалидности и составляет от 14,5 
до 26%. Помимо нанесения существенного вреда здоровью на-
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селения, наносится урон и экономике государства в связи с бо-
льшими расходами на лечение пациентов, перенесших ЧМТ, их 
последующую реабилитацию, затратами на социальные выпла-
ты, оплаты больничных [4, 5, 6]. Последствия ЧМТ многообра-
зны. В остром периоде наиболее часто возникают ликвороди-
намические последствия в виде гидроцефалии, которая разви-
вается вследствие резорбции и продукции цереброспинальной 
жидкости, окклюзии ликворопроводящих путей. К отдаленным 
последствиям ЧМТ относятся комплекс неврологических и 
психических нарушений. Клиническая картина психопатологии 
при ЧМТ изучается уже ряд веков. Она привлекает пристальное 
внимание учених, начиная с сороковых годов ХХ века. С этого 
времени появляется ряд работ, в которых описаны как непси-
хотические, так и отдельные психотические расстройства при 
ЧМТ. Появляются отдельные работы, которые свидетельству-
ют об изучении факторов, как клинических, так и биохимичес-
ких, участвующих в формировании последствий ЧМТ [8-12].

Целью данной работы является выявление особенностей 
течения отдаленных последствий ЧМТ. 

Материалы и методы. Обследовано 437 пациентов, пере-
несших черепно-мозговую травму, отдаленным последствием 
которой явились психопатологические расстройства (основная 
группа). Контрольная группа была представлена пациентами,
перенесшими черепно-мозговую травму, не приведшую к отда-
ленным психотическим последствиям (72 чел.). Пациенты были 
исследованы с помощью клинических методов, психометричес-
ких шкал, проточной цитометрии и определения уровня мелато-
нина. Использовались следующие психометрические методики: 
шкала оценки депрессии Монтгомери-Асберга (MADRS), метод 
исследования уровня невротизации и психопатизации личности 
(УНП), шкала исследования диссоциации (DES), шкала астени-
ческого состояния (ШАС), шкала выраженности заболевания 
(CGI-S), шкала общего улучшения состояния (CGI-I), опросник 
по оценке нетрудоспособности Д. Шихана. Все пациенты под-
писали информированное согласие на участие в исследовании в 
соответствии с принципами GCP. Статистическая обработка фа-
ктического материала проводилась на персональном компьюте-
ре Pentium при помощи программы Exсel 2010.
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Результаты и обсуждение. У пациентов основной группы 
в 40,9% случаев была выявлена перинатальная патология.

В грудном и раннем детском возрасте в 33,3% отмечались 
явления невропатии, на первый план выступали расстройства 
ночного сна, повышенная чувствительность к внутреннему ди-
скомфорту, плаксивость, снижение аппетита, срыгивания, рво-
та. В 29,5% случаев у них отмечались патологические привыч-
ки (сосание пальца, выдергивание волос и др.). В 31,4% случаев 
в раннем детском возрасте обнаруживались моносимптомные 
невротические и неврозоподобные расстройства (энурез, тики, 
заикания, страхи и т.д.).

В препубертатном периоде у обследованных в 18,1% слу-
чаев были характерологические реакции активного протеста, а 
именно, непослушание, грубость, агрессия; в 6,7% случаев у 
подростков во время бурной аффективной реакции, сопровож-
дающейся яростью и двигательным возбуждением, выявлялось 
кратковременное сужение сознания. В 10,4% случаев подрост-
ки в знак пассивного протеста совершали незавершенные суи-
цидальные попытки в ответ на незаслуженную, по их мнению, 
обиду. Решение умереть заранее не обдумывалось, соверша-
лось импульсивно, без свидетелей. Девочки пытались отра-
виться, а мальчики – умереть в результате вскрытия вен.

В пубертатном возрасте у некоторых подростков были реа-
кции группирования со сверстниками и реакции эмансипации.

16,1% случаев обследуемые пациенты в подростковом воз-
расте входили в стойкие, спонтанно образованные группы, 
преимущественно внешкольной локализации. Эти группы удо-
влетворяли их потребности в свободном, нерегламентирован-
ном взрослом общении. Принадлежность к «компании» повы-
шала их уверенность в себе и позволяла самоутвердиться. 
В группировках пациенты имели определенные стереотипы по-
ведения, восприятия и языкового общения. 12,4% пациентов 
характеризовались стремлением к независимому от взрослых, в 
том числе от родителей, духовному существованию, при этом 
продолжали принимать от них материальную помощь. Советы 
и нравоучения взрослых они категорически и с раздражением 
отвергали. Эти подростки тщательно охраняли свой внутрен-
ний мир от взрослых, были сдержаны в проявлении личных 
чувств, оберегали свои фантазии.
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Однако в целом обследуемые развивались без грубой пси-
хической, неврологической и соматической патологии. В 64% 
случаев дети активно набирали вес, в 72% случаев легко адап-
тировались в детском коллективе, в 49% росли общительными, 
в меру послушными, в 41% хорошо учились. Поступали в сре-
дние и высшие заведения, в дальнейшем устраивались на рабо-
ту, имели семьи, их социальное функционирование было на 
удовлетворительном уровне.

В раннем отдаленном периоде после ЧМТ у пациентов ос-
новной группы возникала астеническая симптоматика – упорная, 
труднокурабельная, затруднявшая трудоспособность пациентов, 
проявлявшаяся повышенной утомляемостью, быстрой истощае-
мостью внимания, нарушением сна.

Следует отметить, что отсутствие полноценного отдыха 
после сна являлось наиболее распространенной жалобой (64%) 
у пациентов основной группы. Пациентов беспокоила дневная 
сонливость (54%). Их ночной сон был поверхностным (45%). 
Они испытывали трудности при засыпании (38%), страдали 
ранними пробуждениями (37%). В 15% случаев извращалась 
формула сна. Отмечалась метеозависимость, раздражитель-
ность, парадная гиперестезия. Уже на этом этапе в отдельных 
случаях отмечалось нарушение синтеза мелатонина.

Прослеживалась определенная закономерность в формиро-
вании психических нарушений на этапе отдаленных последст-
вий ЧМТ. Астеническая симптоматика спустя 1-2 года после 
ЧМТ начинала сочетаться с тревожными и истероформными 
проявлениями. В дальнейшем появлялась аффективная симп-
томатика, чаще проявлявшаяся в виде депрессивных, реже –
маниакальных нарушений. У ряда пациентов начинали заост-
ряться преморбидные черты личности, появлялись псевдопси-
хопатические расстройства. При этом усиливались нарушения 
циркадных ритмов в виде уплощения температурной кривой, 
расстройств сна, отклонений от среднего уровня концентрации 
мелатонина в крови (понижение или повышение). Течение про-
цесса приводило ко все более выраженным изменениям конце-
нтрации мелатонина, что сопровождалось нарушением ритма 
секреции. Появлялись галлюцинаторно-параноидные «зарни-
цы», когнитивная недостаточность.
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Спустя 3-5 лет после черепно-мозговой травмы у пациен-
тов основной группы, наряду с нарушением психической сфе-
ры, возникало нарушение функционирования всего организма. 
Методом проточной цитометрии выявлялся активный каспаз-
ный каскад самоликвидации клеток-мишеней, то есть усилен-
ный апоптоз клеток. Возникновение апоптоза, очевидно, было 
спровоцировано затяжным характером воспаления и наруше-
нием гематоэнцефалитического барьера. Клинически это соот-
ветствовало нарушению общего состояния пациентов, еще бо-
льшему усилению неврозоподобной симптоматики и появле-
нию психопатологии, а именно галлюцинаторно-параноидных 
и когнитивных нарушений.

Как показало наблюдение, галлюцинаторно-параноидные 
расстройства травматического генеза были представлены бре-
довыми идеями отношения (31%), преследования (31%), ревно-
сти (26%), ипохондрическими (12%). Бред в 37% сочетался с 
галлюцинациями, при этом содержание галлюцинаций в 
33% случаев не соответствовало содержанию бредовых идей. 
В 73% случаев бредовые идеи были систематизированными, 
стойкими, носили характер паранойяльного бреда. Пациенты 
отмечали, что после ЧМТ они изменились по характеру. Изме-
нения их личности замечали и родственники пациентов. Так, 
после перенесенной ЧМТ 83% пациентов рассказывали, что 
стали жить иначе, по-другому смотреть на свои деяния. Неза-
висимо от сферы их деятельности, они стали стараться жить 
«для блага человечества» (82% случаев). Во имя морали ряд 
пациентов (чиновники, работники сферы обслуживания и др.) 
даже отказались от премий (35%). У бывших атеистов появи-
лась склонность к эзотерическому восприятию (80%).

Большинство пациентов, перенесших ЧМТ, несмотря на 
галлюцинаторно-бредовые расстройства сохраняли хорошие се-
мейные взаимоотношения, дружеские и профессиональные свя-
зи. Бредовые идеи носили очень конкретный, правдоподобный 
характер, их изложение напоминало описания впечатлений пси-
хически здоровых людей. Каждый из них после ЧМТ стал акти-
вно бороться за социальную справедливость. Однако постепен-
но всё более выступали черты астенического круга, появлялась 
истощаемость нервных процессов, а также интеллектуальная 
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недостаточность, формировался психоорганический синдром.
У пациентов контрольной группы не отмечалась столь вы-

раженная астения, как у пациентов основной группы, их сон 
был нормальным, не выявлялись усиленный апоптоз и наруше-
ние синтеза мелатонина.

Пациентам была проведена медикаментозная терапия сог-
ласно общепринятым схемам лечения. Назначали ноотропные 
препараты, антиоксиданты, антигипоксанты, вазопротекторы, 
препараты, содержащие магний, витамины группы В и С, рас-
сасывающие средства. Для коррекции ликвородинамических 
нарушений использовалась дегидратация. Уровень психопато-
логической симптоматики был исследован дважды – до прове-
дения терапии и после окончания психотерапевтического лече-
ния. Исследование пациента начиналось с тестирования по 
шкале CGI-S, оценки по данной шкале в 84% случаев составля-
ли 4 балла, в 16% – 3 балла. Пациенты с депрессивной симпто-
матикой оценивались с помощью шкалы MADRS. Общая сум-
ма баллов до лечения равнялась 48±1,3 балла. При этом отме-
чалось следующее распределение баллов по субтестам: объек-
тивные признаки пониженного настроения 2±1, субъективные 
признаки пониженного настроения 2±0,5, нарушение сна –
4±0.2, снижение аппетита – 0, нарушение концентрации внима-
ния 3±0,2, апатия – 3±1,1, утрата способности чувствовать –
1±0,5, идеи собственной вины и др. – 1±0,3, суицидальные мы-
сли – 0. Психопатизацию личности оценивали с помощью шка-
лы УНП. Уровень психопатизации достигал 43 баллов. При ис-
следовании пациентов по шкале ШАС у 67% больных отмеча-
лась выраженная астения (101-120 баллов), у 33% – умеренная 
астенія (76-100 б.). Отдельные диссоциативные расстройства, 
согласно оценки пациентов с истероформной симптоматикой, 
составляли свыше 80%. Качество жизни определяли с помо-
щью опросника Шихана: проявления заболевания значительно 
мешали работе (7б.), общению с другими людьми (8б.) и выпо-
лнению домашних обязанностей (7б.).

После проведения вышеуказанного лечения, даже без наз-
начения психотропных средств, у пациентов достоверно улуч-
шалось состояние (р<0,01). Наиболее быстро уменьшались нев-
розоподобные расстройства (р<0,01). Позитивные изменения 
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происходили также со стороны тревожных, аффективных и даже 
когнитивных расстройств. Коррекция истероформных проявле-
ний требовала дополнительной психотерапевтической терапии. 
Ликвидация галлюцинаторно-бредовых нарушений нуждалась в 
назначении невысоких доз антипсихотических препаратов.

Выводы. Формирование последствий ЧМТ проходит ряд 
этапов. Эти этапы касаются не только классических – острого, 
промежуточного и отдаленного периода, но и сам отдаленный 
период можно разделить на ряд временных и клинических па-
раметров. На первом этапе возникают выраженные упорные ас-
тенические проявления. Уже на этом этапе могут быть выявле-
ны нарушения циркадных ритмов, проявляющиеся в виде уп-
лощения температурной кривой, инсомнии и нарушения синте-
за мелатонина. Данные проявления нарушают общую адапта-
цию всего организма, в том числе приводят к нарастанию пси-
хопатологических расстройств. Появляется различная неврозо-
подобная симптоматика в виде истероформных, тревожных, 
депрессивных, а в дальнейшем гипоманиакальных и психопа-
топодобных проявлений. Постепенно возникает извращение 
синтеза мелатонина (преобладание дневного синтеза над ноч-
ным) усиление апоптоза, что клинически проявляется в появ-
лении галлюцинаторно-бредовых «зарниц», снижении когни-
тивных функций и некотором огрубении личности пациента.
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Summary 
E. KAZAKOV 

CREATING LONG-TERM EFFECTS 
OF TRAUMATICBRAIN INJURY 
SE «Lugansk State Medical University»

Lugansk, Ukraine 

We observed 437 patients with long-term effects of traumatic 
brain injury who havе a mental disorder. Formation of the effects of 
brain injury goes through a series of stages. Severe asthenic mani-
festations combined with impaired circadian rhythms, which vio-
lates the general adaptation of organism results in different neurosis, 
psychopathy and affective disorders. In the future, there is a distor-
tion of melatonin synthesis, increased apoptosis and the appearance 
of hallucinatory – delusional, and cognitive impairment.

Keywords: long-term effects of TBI, biochemical and immune 
disorders.
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КОЗЛОВСКИЙ В.И.
СРАВНЕНИЕ РОЛИ ПРОСТАЦИКЛИНА

В МЕХАНИЗМАХ КОРОНАРНОЙ ВАЗОДИЛАТАЦИИ, 
ВЫЗВАННОЙ АЦЕТИЛХОЛИНОМ, БРАДИКИНИНОМ

И АДЕНОЗИНОМ

Кафедра фармакологии им. М.В. Кораблёва
(зав. кафедрой – профессор Бушма М.И.) 

УО «Гродненский государственный медицинский университет»
Гродно, Беларусь

Резюме. Исследована роль простациклина в механизмах 
коронарорасширяющего действия ацетилхолина, брадикинина 
и аденозина в изолированном сердце мыши, а также влияние 
этих соединений на генерацию простациклина в коронарном 
русле. Установлено, что ингибитор циклооксигеназы, ответст-
венной за синтез простациклина – индометацин – практически 
полностью подавлял позднюю фазу коронарной вазодилатации, 
вызванной ацетилхолином. В то же время ранняя фаза корона-
рорасширяющего ответа на ацетилхлолин, а также коронарора-
сширяющие эффекты брадикинина и аденозина уменьшались в 
присутствии ингибитора NO-синтазы L-NAME. Ацетилхолин и 
брадикинин (в меньшей степени) повышали скорость выделе-
ния метаболита простациклина 6-кето-простагландина F1 в 
изолированном сердце мыши. Таким образом, поздняя фаза ко-
ронарорасширяющего ответа на ацетилхолин является проста-
циклин-зависимой, в то же время ранняя фаза коронарной ва-
зодилатации, вызванной ацетилхолином, а также коронарорас-
ширяющие ответы на брадикинин и аденозин реализуются с 
участием NO. Ацетилхолин и брадикинин (в меньшей степени) 
стимулируют генерацию простациклина в коронарном русле.

Ключевые слова: ацетилхолин, брадикинин, аденозин, про-
стациклин, коронарная вазодилатация, изолированное сердце.

Введение. Как известно, ряд нейрогуморальных механиз-
мов регуляции кровотока в тканях осуществляется с участием 
эндотелия сосудов. Регуляторная роль эндотелия реализуется 
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прежде всего путём вазодилатации, опосредованной эндотели-
альным монооксидом азота (NO). Общеизвестно решающее 
значение NO для сосудорасширяющих эффектов ацетилхолина 
и брадикинина, имеются также данные об участии NO в меха-
низмах вазодилатации, вызванной аденозином [7], гистамином 
[4], серотонином [3]. В то же время недостаточно исследована 
роль другого сосудорасширяющего фактора эндотелиального 
происхождения – простациклина – в эндотелий-зависимых ме-
ханизмах регуляции перфузии тканей. Имеются данные о воз-
можном участии вышеуказанного соединения в механизме со-
судорасширяющего действия ацетилхолина [6] и брадикинина 
[5]. Тем не менее, степень участия простациклина в холинерги-
ческих, кининергических и других нейрогуморальных механи-
змах регуляции кровотока в тканях не установлена, нет данных 
о сравнительном влиянии различных нейромедиаторов, аутако-
идов и гормонов на синтез простациклина.

Целью настоящего исследования было оценить роль прос-
тациклина в механизме коронарной вазодилатации, вызванной 
ацетилхолином, брадикинином и аденозином, в изолированном 
сердце мыши. Для достижения указанной цели были поставле-
ны следующие задачи: 1) сравнить роль простациклина и NO в 
механизмах коронарорасширяющих эффектоа ацетилхолина, 
брадикинина и аденозина; 2) оценить влияние данных соедине-
ний на генерацию простациклина в коронарном русле изолиро-
ванного сердца.

Материал и методы исследования. Эксперименты прово-
дились на изолированных сердцах мышей линии C57BL/6 обо-
их полов с использованием метода Лангендорфа [2]. После ане-
стезии животных тиопенталом и изоляции сердец последние 
перфузировались ретроградно через аорту под постоянным да-
влением 100 мм рт. ст. с использованием аппарата Лангендорфа 
(Hugo Sachs Electronics) раствором Кребса–Ханзелайта следу-
ющего состава (mM): NaCl 118, CaCl2 2,52, MgSO4 1,64,
NaHCO3 24,88, K2HPO4 1,18, глюкоза 5,55, натрия пируват 2,0. 
Перфузионный раствор оксигенировался смесью 
95% О2+5% СО2 при 37 С. Сердца стимулировались двумя пла-
тиновыми электродами, введёнными в правое предсердие c ча-
стотой 400 импульсов в минуту. Объём жидкости, протекавший 
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в единицу времени, соответствовал величине коронарного по-
тока (КП). Данный показатель измерялся с помощью ультраз-
вукового датчика (Hugo Sachs Electronics) и мониторировался в 
течение всего эксперимента.

Сосудорасширяющие эффекты ацетилхолина, брадикинина 
и аденозина вызывались путём болюсного введения растворов
соединений (в объёме 10 мкл). Роль простациклина и NO оце-
нивались, соответственно, с помощью ингибитора циклоокси-
геназы индометацина (5 10-6 М) и ингибитора NO-синтазы ме-
тилового эфира L-NG-нитроаргинина (L-NAME, 5 10-4 М). Ука-
занные ингибиторы добавлялись в перфузионный раствор. В 
ходе эксперимента эффект ацетилхолина и брадикинина оцени-
вался дважды: до введения соответствующих антагонистов и в 
присутствии их. В контрольных экспериментах без использо-
вания ингибиторов сосудорасширяющие эффекты ацетилхоли-
на и брадикинина были повторяемы.

Исследовано также влияние ацетилхолина и брадикинина 
на продукцию простациклина путём измерения содержания в 
эффлюенте из изолированного сердца мыши метаболита прос-
тациклина 6-кето-простагландина F1 с помощью набора энзи-
мов для иммуноферментного анализа (Cayman Chemical Com-
pany, США). Забор эффлюента для измерения 6-кето-
простагландина F1 осуществлялся дважды в ходе эксперимен-
та: до и после введения исследуемого соединения. Для получе-
ния скорости выделения 6-кето-простагландина F1 из изолиро-
ванного сердца мыши в пкг/мин концентрация данного метабо-
лита в эффлюенте умножалась на величину КП (выраженную в 
л/мин) в момент взятия эффлюента.

Статистическая обработка данных проводилась с помощью 
компьютерной программы «Статистика-6». На первом этапе 
проводилась оценка нормальности распределения с использо-
ванием критерия Шапиро-Уилка. В случае нормального расп-
ределения данные выражались как среднее (M) стандартное 
отклонение (S), если же распределение отличалось от нормаль-
ного, результаты выражались как медиана (Me) и интеркварти-
льный размах (25-й процентиль – 75 процентиль) – (25%; 75%). 
Поскольку распределение в большинстве групп данных отли-
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чалось от нормального, сравнение их проводилось с помощью 
непараметрических методов с использованием критерия Вил-
коксона для связанных групп. При оценке различия между гру-
ппами определялось p – вероятность нулевой гипотезы при 
сравнении групп. Статистически достоверным различие между 
оцениваемыми группами считалось при р<0,05.

Результаты исследования и их обсуждение. Коронарная 
вазодилатация, вызванная ацетилхолином в изолированном сер-
дце мыши, состояла из двух фаз: начальной, или ранней вазоди-
латации, и поздней вазодилатации (рисунок 1); средняя продол-
жительность этих фаз, соответственно, 8 (7; 11) cек. и 220 (169;
309) сек. Коронарорасширяющие ответы на брадикинин и адено-
зин были более кратковременными и состояли из одной фазы.

Рисунок 1 – Коронарорасширяющий ответ на ацетилхолин
в изолированном сердце мыши (запись эксперимента)

 

Коронарная вазодилатация, вызванная брадикинином и 
аденозином, уменьшалась, но не устранялась полностью инги-
битором NO-синтазы L-NAME (таблица 1). Ранняя фаза коро-
нарорасширяющего ответа на ацетилхолин также ингибирова-
лась L-NAME, в то же время поздняя вазодилатация, индуци-
рованная ацетилхолином, полностью устранялась ингибитором 
циклооксигеназы, ответственной за синтез простациклина –
индометацином.
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Установлено также, что ацетилхолин в 6,9 раза увеличивал 
выделение 6-кето-простагландина F1 в эффлюенте из изолиро-
ванного сердца мыши (рисунок 2А). Брадикинин повышал ско-
рость выделения метаболита простациклина в 2,3 раза (рисунок 
2Б). В то же время аденозин существенно не влиял на генера-
цию простациклина (скорость выделения 6-кетопростаглан-
дина F1 в эффлюенте из изолированнного сердца мыши соста-
вила 33,8 (17,4; 44,1) пкМ/мин и 41,8 (26,5; 49,4) пкМ/мин до и 
после введения аденозина, соответственно).

Таблица 1 – Влияние L-NAME и индометацина на субмаксималь-
ную коронарную вазодилатацию, вызванную ацетилхолином (3∙10-10 М), 
брадикинином (10-9 М) и аденозином (10-9 М) в изолированном сердце 
мыши –Me (25%; 75%)

Вводимое 
соединение

Прирост КП (мл/мин)

до примене-
ния L-NAME

в присутствии 
L-NAME

до применения 
индометацина

в присутст-
вии индоме-

тацина

А
це
ти
лх
ол
ин

ранняя 
вазоди-
латация

0,77 (0,50; 
0,78);
n=9

0,30 (0,18; 
0,49)*;

n=9

0,51 (0,39;
0,92);
n=10

0,45 (0,31;
0,91);
n=10

поздняя 
вазоди-
латация

0,59 (0,52;
0,80);
n=9

0,41 (0,35;
0,42)
n=9

0,47 (0,42;
0,71);
n=10

0,07 (0;
0,11)*;
n=10

Брадикинин
2,20 (1,50;

2,80);
n=9

0,80 (0,40;
1,10);
n=9

1,95 (1,40;
2,26);
n=10

1,67 (1,35;
2,25);
n=10

Аденозин 3,0 1,4; n=10 1,3 1,0*; n=10 2,0 1,0; n=10 1,7 0,9; n=10

Примечание: * – статистически достоверное различие по сравнению с контро-
лем, p<0,05.

Полученные результаты свидетельствуют о существенной 
роли простациклина в механизме коронарной вазодилатации, 
вызванной ацетилхолином, в изолированном сердце мыши. 
Простациклин отвечает за позднюю, более длительную фазу 
коронарорасширяющего ответа на ацетилхолин, в то время как 
кратковременная ранняя фаза опосредована преимущественно 
NO. В то же время коронарная вазодилатация, вызванная бра-
дикинином и аденозином, опосредована NO и не зависит от 
простациклина.
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Рисунок 2 – Влияние ацетилхолина (А) и брадикинина (Б)
на скорость выделения 6-кето-простагландина F1

в изолированном сердце мыши
 

Примечание: * – статистически достоверное различие по сравнению с контро-
лем, p<0,05.

Показано также, что ацетилхолин и брадикинин стимули-
руют генерацию простациклина эндотелием коронарных сосу-
дов, однако эффект брадикинина значительно слабее. Очевид-
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но, количество простациклина, выделяющееся под влиянием 
брадикинина, недостаточно для выраженного коронарорасши-
ряющего эффекта.

Обращает на себя внимание также, что NO-зависимые ко-
ронарорасширяющие ответы (ранняя фаза коронарной вазоди-
латации, вызванной ацетилхолином, а также коронарорасши-
ряющие эффекты брадикинина и аденозина) не устранялись 
полностью ингибитором NO-синтазы L-NAME. Известно, что 
NO- и простациклин-независимый компонент вазодилатации, 
вызванной ацетилхолином и брадикинином, зависит от так на-
зываемого гиперполяризующего фактора эндотелиального про-
исхождения [8], роль которого могут играть метаболиты цито-
хрома Р450 (эпоксиэйкозатриеновые кислоты) [1], пероксид 
водорода [10], эндогенные каннабиноиды [9].

Выводы:
1. Простациклин определяет позднюю фазу коронарорас-

ширяющего ответа на ацетилхолин,  в то же время ранняя фаза 
коронарной вазодилатации, индуцированной ацетилхолином, а 
также коронарорасширяющие эффекты брадикинина и адено-
зина опосредованы NO и не зависят от простациклина в изоли-
рованном сердце мыши.

2. Ацетилхолин и брадикинин (в меньшей степени) стиму-
лируют генерацию простациклина в коронарном русле изоли-
рованного сердца мыши.
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Summary
KOZLOVSKI V.I.

COMPARISON OF THE ROLE OF PROSTACYCLIN 
IN MECHANISMS OF CORONARY VASODILATION 

INDUCED BYACETYLCHOLINE, BRADYKININ 
AND ADENOSINE 

Grodno State Medical University 
Grodno, Belarus 

The role of prostacyclin in mechanisms of coronary vasodilat-
ing action of acetylcholine, bradykinin and adenosine in the isolated 
mouse heart was investigated, as well as the influence of these com-
pounds on generation of prostacyclin in coronary vessels. It was 
found that inhibitor of cyclooxygenase, responsible for prostacyclin 
synthesis – indomethacin – almost completely abolished delayed 
phase of coronary vasodilation induced by acetylcholine. At the 
same time early phase of the coronary vasodilating response on ace-
tylcholine as well as the coronary vasodilating effects of bradykinin 
and adenosine decreased in presence of NO-synthase inhibitor L-
NAME. Acetylcholine and bradykinin (to a lesser extent) increased 
excretion of the metabolite of prostacyclin 6-keto-prostaglandin F1
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in the isolate mouse heart. In conclusion, delayed phase of the coro-
nary vasodilating response to acetylcholine is prostacyclin-
dependent, at the same time early phase of the coronary vasodilation 
induced by acetylcholine as well as the coronary vasodilating re-
sponses to bradykinin and adenosine are realized with the participa-
tion of NO. Acetylcholine and bradykinin (to a lesser extent) stimu-
late prostacyclin generation in coronary vascular bed.

Keywords: acetylcholine, bradykinin, adenosine, prostacyclin, 
coronary vasodilation, isolated heart. 

УДК 615.27:616.72-002.77-073

КОМАРОВА Е.Б.
ВЛИЯНИЕ СПИРОНОЛАКТОНА НА ПОКАЗАТЕЛИ
УЛЬТРАЗВУКОВОГО ИССЛЕДОВАНИЯ СУСТАВОВ
У ПАЦИЕНТОВ С РЕВМАТОИДНЫМ АРТРИТОМ

Кафедра внутренней медицины ФПО
(зав. кафедрой – профессор Ребров Б.А.)

ГУ «Луганский государственный медицинский университет»
г. Луганск, Украина

Резюме. Использование спиронолактона, обладающего про-
тивовоспалительными и антипролиферативными свойствами, в 
комплексной терапии ревматоидного артрита улучшает показа-
тели ультразвукового исследования суставов: значительно уме-
ньшается выпот в полость сустава и расширение суставной ще-
ли, эффективнее уменьшается толщина синовиальной оболочки 
и степень ее васкуляризации, что способствует снижению ско-
рости образования паннуса и тормозит образование костно-
хрящевых эрозий по сравнению со стандартной терапией.

Ключевые слова: ревматоидный артрит, ультразвуковое 
исследование суставов, ангиогенез, альдостерон, спиронолактон.

Введение. Ревматоидный артрит (РА) – аутоиммунное за-
болевание, характеризующиеся эрозивно-деструктивным про-
цессом в суставах, что приводит к ранней инвалидизации паци-
ентов, снижению качества жизни и низкой частототе достиже-
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ния ремиссии при использовании методов стандартной базис-
ной терапии [11]. Изучение новых звеньев патогенеза РА и раз-
работка коррекции выявленных нарушений является актуаль-
ной задачей для современной ревматологии.

Известно, что альдостерон (АЛД) обладает провоспалите-
льными и профибротическими свойствами, стимулируя выра-
ботку различных цитокинов, молекул адгезии и факторов рос-
та, индуцирует оксидативный стресс и ангиогенез [5, 6, 8]. Бло-
катор альдостерона – спиронолактон – подавляет выработку 
некоторых провоспалительных цитокинов, а также стимулиру-
ет эффекты апоптоза различных клеток [7]. K. Bendtzen и соав-
торы продемонстрировали, что прием спиронолактона подав-
ляет продукцию TNF-α и -β, IFN-γ, IL-6 и фактора стимуляции 
колонии макрофагальных гранулоцитов, и уменьшает воспали-
тельные признаки у пациентов с РА [10].

Ультразвуковое исследование суставов (УЗИ) позволяет 
диагностировать РА на ранних стадиях, выявлять маркеры ран-
ней деструкции суставов и мониторировать эффективность те-
рапии [3, 9]. УЗИ суставов с доплером является методом визуа-
лизации ангиогенеза паннуса, как предиктора костных эрозий и 
прогнозирования тяжелого течения РА [1, 2]. Таким образом, 
АЛД влияет на экспрессию провоспалительных цитокинов, 
может усиливать ангиогенез, способствовать пролиферации 
фибробластов, что ведет к прогрессированию заболевания, поэ-
тому использование блокаторов АЛД целесообразно в компле-
ксной терапии РА.

Цель исследования: изучить влияние комплексного лече-
ния (стандартная терапия + спиронолактон) на показатели УЗИ 
суставов у пациентов с РА.

Материалы и методы. В условиях ревматологического 
отделения Луганской областной клинической больницы были
обследованы 93 пациента на РА (верификация диагноза соглас-
но критериям АСR/EULAR, 2010), без сопутствующей патоло-
гии. Всем пациентам было проведено УЗИ суставов кистей и 
периартикулярных структур мягких тканей при первичном ос-
мотре и через 12 месяцев проведенной терапии.

Среди обследованных было 11 мужчин и 81 женщина, сред-
ний возраст составлял 42,82±10,2 лет, средняя длительность за-
болевания 3,82±3,43 лет. У 7 (7,5%) пациентов установлена I ми-
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нимальная степень активности патологического процесса (кри-
терии EULAR DAS28), у 34 (36,6%) II (умеренная) степень, у 
52 (55,9%) III (высокая) степень. Рентгенологическая стадия 0
выявлена у 21 (22,6%) пациента, І – 27 (29,03%), ІІ – у 
32 (34,4%), ІІІ – у 13 (13,98%). У 18 (19,35%) пациентов выявили
функциональную недостаточность суставов (ФНС) I степени, у 
54 (58,06%) – II, у 21 (22,58%) – III.

Все обследованные пациенты методом случайной выборки 
были распределены на две группы: I – 47 пациентов – получали 
стандартную терапию РА согласно протоколам лечения ревма-
тических заболеваний, ІI – 46 пациентов получали в течение 
12 месяцев комплексное лечение, которое включало стандарт-
ную терапию с добавлением спиронолактона 25-50 мг на сутки. 
Начальная доза составляла 50 мг в сутки длительностью 2 не-
дели, затем дозу корригировали в зависимости от содержания 
калия в сыворотке крови. Пациенты 1 и 2 групп статистически 
не различались по всем исследуемым показателям до лечения.

Методика УЗИ суставов, разработанная рабочей группой 
Ассоциации ревматологов Украины и утвержденная МОЗ Ук-
раины в 2008 г. [4], включала оценку суставных поверхностей 
(наличие кист, эрозий, других дефектов), наличие выпота, раз-
мер суставной щели (СЩ), толщину синовиальной оболочки 
(СО), оценку околосуставных структур в режиме серой шкалы 
и при использовании энергетического допплеровского исследо-
вания. УЗИ суставов проводилось с помощью ультразвукового 
аппарата «ESAOTE MyLAB 40» (Нидерланды) с линейным да-
тчиком 7 см, и частотой 7.5 Mгц. Оценка васкуляризации пан-
нуса проводилась по методике, предложенной M. Hau et al. 
(1999), включающий 3-балльную шкалу: 0 – отсутствие визуа-
лизации паннуса/цветных сигналов на полученном изображе-
нии в анализируемой области, 1 – незначительно визуализуе-
мый паннус и/или единичные цветные сигналы, 2 – умеренная 
визуализация паннуса или умеренное количество цветных сиг-
налов, 3 – максимальная визуализация паннуса и/или высокая 
плотность цветных сигналов.

Статистический анализ полученных результатов проводили 
в системе Statistica, версия 8.0 (StatSoft., USA). Использовали 
критерий χ2, различия считали достоверными при р≤0,05.
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Результаты и их обсуждение. При анализе динамики УЗИ 
суставов до и после лечения в исследуемых группах (табли-
ца 1), было установлено: изменение СЩ после лечения наблю-
дались в обеих группах (χ2=4,13, p=0,04; χ2=8,29, p=0,004, соот-
ветственно), однако во II группе различия были более достове-
рны за счет расширения СЩ (χ2=4,46, p=0,035). Выпот в по-
лость сустава уменьшался в обеих группах: I (χ2=4,62, p=0,032) 
и II (χ2=12,7, p<0,001), но показатель после лечения во II группе 
достоверно отличался от идентичного в I группе (χ2=3,94, 
p=0,045).

Таблица 1 – Ультразвуковые изменения в обследованных группах,
n (%)

Ультразвуковые
показатели

I группа (n=47) II группа (n=46)
до лечения после лечения до лечения после лечения

Изменения СЩ, n (%)
- сужение
- расширение

43 (93,5)
7 (15,2)

36 (78,3)

35 (76,1)*
6 (13,04)
28 (60,9)

42 (89,4)
8 (17,02)
34 (72,3)

29 (61,7)*
6 (12,8)

23 (48,9)*
Выпот в полость сус-
тава, n (%) 42 (91,3) 33 (71,7)* 41 (85,1) 24 (50,1)*#

Изменения СО, n (%):
- утолщение
- наличие кровотока

41 (89,1)
27 (57,4)

32 (69,6)*
19 (41,3)

40 (85,1)
28 (59,6)

29 (61,7)*
17 (36,2)*

Оценка гиперваскуляри-
зации по шкале M. Hau 
et al., 1999, n (%):
0 баллов:
1 балл:
2 балла:
3 балла:

4 (8,51)
28 (61,7)

12 (25,53)
2 (4,267)

7 (15,2)
20 (43,5)
15 (32,6)
4 (8,7)

5 (10,64)
29 (61,7)
10 (21,27)

3 (6,38)

14 (29,8)*
25 (53,2)
8 (17,02)

0
Наличие паннуса,
n (%) 38 (82,6) 40 (86,9) 39 (82,98) 31 (65,96)#
Костно-хрящевые эро-
зии, n (%) 28 (60,87) 32 (69,56) 31 (65,96) 31 (65,96)
Теносиновиты, n (%) 29 (63,04) 19 (41,3)* 27 (57,4) 16 (34,04)*

Примечания:
1) * – различия достоверны между УЗ показателями до и после лечения в пре-

делах одной группы;
2) # – различия достоверны между УЗ показателями после лечения между дву-

мя обследованными группами.

Регресс толщины СО после лечения был отмечен в обеих 
группах (χ2=4,25, p=0,04; χ2=5,45, p=0,02, соответственно), одна-
ко кровоток достоверно уменьшалась только во II группе 
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(χ2=4,26, p=0,04). Очаги васкуляризации по шкале M. Hau et al. 
после лечения перераспределялись в обеих группах (рис. 1), од-
нако статистически достоверно было увеличение количества па-
циентов с 0 баллов после лечения во II группе (χ2=4,22, p=0,04). 
Позитивная динамика наблюдалась в оценке теносиновитов в 
обеих группах после лечения (χ2=3,9, p=0,048; χ2=4,29, p=0,038, 
соответственно). Количество пациентов с паннусом достоверно 
уменьшалось после лечения во II группе по сравнению с I груп-
пой (χ2=4,57, p=0,032). Количество пациентов с эрозиями во 
II группе после лечения не изменялось, а в I группе у 4-х (8,7%) 
пациентов появились новые костно-хрящевые эрозии, которые 
не были зафиксированные до начала лечения.

При оценки гиперваскуляризации после лечения в І группе 
(рис. 1) была тенденция к увеличению числа пациентов с 0 бал-
лами (χ2=0,41, р=0,52), за счет снижения количества пациентов 
с 1 баллов (χ2=2,13, p=0,14), однако изменения были недостове-
рны, также отмечалось недостоверное увеличение числа пацие-
нтов с баллами 2 и 3 (χ2=0,2, p=0,65; χ2=0,18, p=0,67, соответст-
венно). Во ІІ группе после лечения достоверно увеличилось ко-
личество пациентов с 0 баллами (χ2=4,22, p=0,04), за счет уме-
ньшение числа пациентов с 1, 2 и 3 баллами (χ2=0,39, р=0,53; 
χ2=0,07, р=0,8; χ2=1,38, p=0,24, соответственно), различия были 
статистически не достоверны.

Рисунок 1 – Динамика очагов гиперваскуляризации паннуса
в исследуемых группах
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Таким образом, комплексная терапия с добавлением спи-
ронолактона положительно влияет на динамику показателей 
УЗИ суставов у пациентов с РА, а именно, значительнее уме-
ньшается выпот в полость сустава и расширение суставной ще-
ли, эффективнее уменьшается толщина синовиальной оболочки 
и степень ее васкуляризации, что способствует снижению ско-
рости образования паннуса и тормозит образование костно-
хрящевых эрозий по сравнению с стандартной терапией.

Выводы. Использование спиронолактона в комплексной 
терапии РА улучшает показатели УЗИ суставов: снижает в 
1,5 раза гиперваскуляризацию СО, на 30% уменьшает выпот в 
полость сустава и расширение суставной щели. Применение 
комплексной терапии приводило к регрессу паннуса, что, в свою 
очередь, препятствовало образованию новых костно-хрящевых 
эрозий. В группе стандартной терапии без использования спи-
ронолактона у 8,7% пациентов были выявлены новые эрозии.

Возможно, блокатор альдостерона – спиронолактон – за 
счет своих противовоспалительных и антипролиферативных 
свойств способствует уменьшению воспалительно-экссудатив-
ных реакций, процессов пролиферации и ангиогенеза при РА, 
что требует дальнейших, более детальных исследований взаи-
мосвязи клинико-лабораторных показателей и уровня альдос-
терона у пациентов с ревматоидным артритом.
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Summary 
KOMAROVA E.

EFFECTS OF SPIRONOLAKTONE ON ULTRASOUND 
OF JOINTS IN PATIENTS WITH RHEUMATOID ARTHRITIS 

GЕ «Lugansk State Medical University»
Lugansk, Ukraine

Spironolactone possesses anti-inflammatory and anti-
proliferative effects, it used in the complex therapy of rheumatoid 
arthritis to improved ultrasound of joints: regressed the effusion in 
joints cavity and reduced expansion of the joints space, reduced the 
thickness of the synovial membrane and the degree of vascularisa-
tion, thereby reducing the rate formation of pannus and inhibits the 
formation of bone and cartilage erosions comparing to standard 
therapy. 

Key words: rheumatoid arthritis, ultrasound of joints, angio-
genesis, aldosterone, spirоnolakton.
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УДК 591.444:591.3

КОМИСОВА Т.Е.1, ТАНАНАКИНА Т.П.2, ПАРИНОВ Р.А.2,
СТЕПЧЕНКОВ Р.П.2, ЛЫСЕНКО Е.А.2

ЭСТРАЛЬНЫЙ ЦИКЛ САМОК-КРЫС
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ СУБКЛИНИЧЕСКОМ 
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Резюме. Изучали влияние экспериментального гипотиреоза 
на продолжительность и фазовую структуру эстрального цикла 
самок-крыс. Установлено, что у гипотиреозных самок-крыс 
увеличивается продолжительность межтечкового периода за 
счет пролонгации диэструса и уменьшается частота встречае-
мости эструса.

Ключевые слова: субклинический гипотиреоз, эстральный 
цикл.

Введение. Субклинический гипотиреоз как синдром/забо-
левание является наиболее обсуждаемым в медицинской лите-
ратуре. По данным разных авторов, частота субклинического 
гипотиреоза составляет в среднем 6% в популяции, что в
5-6 раз превышает распространение манифестного гипотиреоза. 
Анализ многочисленных исследований, проведенных в разных 
странах, показывает, что, во-первых, субклинический гипоти-
реоз чаще всего встречается у женщин – 7,5% (практически в 
три раза больше, чем у мужчин – 2,8%) и во вторых, с возрас-
том наблюдается увеличение этого состояния щитовидной же-
лезы – 21% у женщин и 16% у мужчин после 74 лет [1-4].

Широкое распространение СГ определяет значимость изу-
чения этого вопроса, особенно для женщин. Во многих клини-
ческих и экспериментальных исследованиях показано наруше-
ние у женщин репродуктивной функции при СГ. Это и наруше-
ние менструальной функции, влагалищные кровотечения, сни-
жение плодности и увеличение риска бесплодия. Если женщина 
с гипотиреозом беременеет, то возможны ранние и поздние 
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акушерские осложнения – самопроизвольный выкидыш, ане-
мии, отслоение плаценты, гестационная гипертензия, послеро-
довые кровотечения. И хотя эти проявления чаще встречаются 
при манифестном гипотиреозе, СГ также может стать причиной 
проявления этих симптомов [5, 6, 7].

Наиболее характерным при СГ являются расстройства мен-
струальной функции. Несмотря на многочисленные работы, –
как клинические, так и экспериментальные,– относительно вли-
яния патологии ЩЖ на частоту нарушений менструального ци-
кла, по мнению G. Krassas [8], они нуждаются в дополнитель-
ных исследованиях и уточнениях, особенно при СГ.

Целью нашей работы было изучить продолжительность и 
структуру эстрального цикла самок-крыс при эксперименталь-
ном гипотиреозе.

Материалы и методы исследования. Эксперимент выпол-
нен на 15 половозрелых беспородных самках-крыс. Животные 
содержались в условиях вивария на общепринятом рационе при 
свободном доступе воды.

Для изучения влияния СГ на эстральный цикл самок-крыс 
нами была выбрана послеоперационная модель, которая являе-
тся технически легко выполнимой, радикальной, физиологич-
ной и приближенной к клиническим условиям [9, 10]. Субкли-
нический гипотиреоз у животных вызывали путем удаления 
½ щитовидной железы.

Для подтверждения гипотиреозного состояния у животных 
определяли концентрацию ТТГ иммуноферментным методом 
при помощи набора TSH rat ELISA фирмы Demeditec
Diagnostics Gmb H. С этой целью часть животных декапитиро-
вали для забора крови. Декапитацию проводили в соответствии 
с положениями «Европейской конвенции о защите позвоноч-
ных животных, которые используются для экспериментальных 
и других научных целей» (Страсбург, 1985 г.).

У исследуемых самок-крыс до и после формирования пос-
леоперационного СГ по цитологическим мазкам на протяжении 
14 дней изучали продолжительность и структуру эстрального 
цикла [11].

Статистическая обработка данных проводилась при помо-
щи t-критерия Стьюдента, учитывая, что полученные данные 
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соответствовали нормальному распределению по критерию 
Шапиро-Уилка.

Результаты и обсуждение. В эксперимент были включены 
животные эстральный цикл которых характеризовался ритмич-
ностью, присущей данному виду. При исследовании вагиналь-
ных мазков у этих животных продолжительность цикла состав-
ляла 4,16±0,12 дней, что соответствует литературным данным
[11], межтечковый период – 2,3±0,16 дней, частота встречаемости 
эструса – 4,9±0,26 в течение 14-дневного периода наблюдения.

Как показали результаты наших наблюдений, послеопера-
ционный гипотиреоз, подтверждением которого было увеличе-
ние ТТГ, вызвал определенные изменения в дизайне эстрально-
го цикла – достоверно увеличилась его продолжительность до 
5,7±0,44 дней (P≤0,001) по сравнению с исходным состоянием 
за счет увеличения межтечкового периода до 3,6±0,48 (P≤0,01) 
и уменьшилась частота встречаемости эструса 2,3±0,29
(P≤0,01) (рис.1).

Рисунок 1 – Эстральный цикл самок-крыс:
1 – до моделирования послеоперационного гипотиреоза, 2 – после моделиро-
вания. Э/ц – продолжительность эстрального цикла в днях; м/т п – продолжи-
тельность межтечкового периода в днях; ч/э – частота встречаемости еструса

за 14 дней наблюдения. По оси ординат – дни и количество
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В основе пролонгации диэструса, свидетельствующего об 
ановуляции, могут лежать самые разнообразные механизмы, 
индуцированные гипотиреозом. Одним из таких механизмов, 
обсуждаемых в научной литературе, является то, что при гипо-
тиреозе происходит нарушение активности биогенных аминов 
гипоталамуса, что приводит к снижению выработки ЛГ-РГ и, 
как результат этого, к снижению концентрации ЛГ и ФСГ [12].
Это связывают с нарушением дофамин-серотонинергического 
механизма гипоталамической регуляции секреции тропных го-
рмонов, что приводит к снижению выработки ЛГ-РГ, в резуль-
тате чего уменьшается концентрация ЛГ и ФСГ [12].

В основе взаимодействия репродуктивной и тиреоидной 
функций лежат единые центральные механизмы с участием 
тропных гормонов гипофиза: лютеинизирующего гормона 
(ЛГ), фолликулостимулирующего гормона (ФСГ), Прл и ТТГ, 
находящиеся под контролем гипоталамуса и частично коры го-
ловного мозга. Тиролиберин стимулирует секрецию гипофизом 
не только ТТГ, но и Пролактина. Гипофункция ЩЖ ведет к по-
вышению секреции тиролибериначто может привести к гипер-
пролактинемии. Гиперпролактинемия, в свою очередь, наруша-
ет циклическое выделение гонадотропинов, что способствует 
понижению продукции ЛГ и прекращению овуляции [13], а 
длительно существующий гипотиреоз закономерно вызывает 
синдром Ван-Вика–Хеннеса-Росса.

Еще одним фактором является большое сходство химичес-
кого строения молекул ЛГ и ТТТ и описанного в литературе 
возможного конкурентного связывания ТТГ с ЛГ-рецепторами 
гранулезных клеток полостных фолликулов, из чего можно 
предположить, что реактивное повышение уровня ТТГ в орга-
низме тиреоидэктомированных самок может привести к конку-
рентному блокированию этим гормоном ЛГ-рецепторов в по-
лостных фолликулах и нарушению процесса овуляции [14].

Выводы:
1. Экспериментальный послеоперационный гипотиреоз 

приводит к изменению общей картины эстрального цикла са-
мок-крыс –увеличивается его продолжительность за счет про-
лонгации диэструса, уменьшается частота встречаемости эст-
руса.
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2. В основе нарушения эстрального цикла, вызванного ги-
потиреозом, могут лежать единые центральные механизмы ре-
гуляции тиреоидной и репродуктивной функций, структурная 
гомология гонадотропных гормонов и ТТГ.
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Summary
KOMISOVA T.E., TANAKINA T.P., PARINOV R.A.

TEPCHENKOV R.P., LYSENKO E.A.
ESTRUOS CYCLE OF FEMALE RATS AT EXPERIMANTAL 

HYPOTHYROIDISM 
Lugansk, Ukraine 

It was researched that influence of experimental hypothyroid-
ism on duration and phase structure of rats’ estrous cycle. It was 
found that periods between estruses increased. It was done due to 
prolongation of diestrus and decreasingof estruses’ frequency.

Keywords:estrouscycle, subclinicalhypothyroidism.

УДК: 57.012.4:591.433:57.044

КУВЕНЁВА М.Л.
УЛЬТРАСТРУКТУРНЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ ЯДЕР

ГЛАВНЫХ И ПРИСТЕНОЧНЫХ ЭКЗОКРИНОЦИТОВ
СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ ЖЕЛУДКА КРЫС
ПОСЛЕ ВОЗДЕЙСТВИЯ ЭПИХЛОРГИДРИНА

Кафедра медицинской биологии
(зав. кафедрой – профессор Смирнов С.Н.) 

ГЗ «Луганский государственный медицинский университет»,
г. Луганск, Украина

Резюме. Ультраструктурные изменения ядер главных и 
пристеночных экзокриноцитов слизистой оболочки желудка 
крыс после воздействия эпихлоргидрина.

С помощью метода электронной микроскопии было изуче-
но состояние гетерохроматина и эухроматина ядер главных и 
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пристеночных экзокриноцитов слизистой оболочки желудка 
крыс после ингаляционного введения эпихлоргидрина. Ингаля-
ционное введение эпихлоргидрина вызывает изменения индек-
са соотношения площади гетеро- и эухроматина ядер главных и 
пристеночных экзокриноцитов собственных желез фундально-
го отдела желудка крыс, которые сохраняются после заверше-
ния введения эпихлоргидрина.

Ключевые слова: желудок, слизистая оболочка, эпихлор-
гидрин, главные экзокриноциты, пристеночные экзокриноци-
ты, ядро.

Введение. Более 60-70% населения страдает различными 
заболеваниями пищеварительной системы, 13-17% из них нуж-
дается в госпитализации, в ряде случаев болезни пищеварите-
льной системы сопровождаются развитием серьезных ослож-
нений, которые требуют выполнения инвалидизирующих опе-
раций [1,9]. Среди причин, вызывающих данные заболевания, 
основными являются неправильное питание, стрессы, воздейс-
твия физических, а также химических агентов, поступающих в 
организм с пищей, вдыхаемым воздухом и другими путями
[2, 5, 7, 8]. Одной из наиболее агрессивных групп химических 
веществ, с которыми контактирует человек, являются эпоксид-
ные соединения, которые нашли широкое применение в произ-
водстве растворителей, пластификаторов, клеев и синтетичес-
ких смол [6, 7]. Основным компонентом промышленных эпок-
сидов является эпихлоргидрин [4]. Эпихлоргидрин может при-
водить к развитию острых и хронических профессиональных 
интоксикаций [3]. Изучено негативное воздействие этого веще-
ства на многие системы органов, но влияние эпихлоргидрина 
на пищеварительную систему практически не исследовано. 
Учитывая то, что одним из наиболее современных и информа-
тивных методов морфологических исследований является ме-
тод электронной микроскопии, изучение изменений органов 
пищеварительной системы под влиянием эпихлоргидрина с его 
помощью является актуальным.

Цель исследования: изучить морфометрические показате-
ли ядер главных экзокриноцитов собственных желез слизистой 
оболочки фундального отдела желудка крыс после ингаляци-
онного введения эпихлоргидрина.
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Материалы и методы исследования. Опыты проводили на 
36 половозрелых беспородных белых крысах-самцах массой 
300-350 граммов, которые были разделены на 2 эксперимента-
льные группы (по 18 животных в каждой группе). Первую груп-
пу составили интактные крысы, вторую – крысы, подвергавшие-
ся воздействию эпихлоргидрина. Ингаляционное введение эпи-
хлоргидрина (экспозиция 5 часов) проводили в герметизирован-
ной затравочной камере в дозе 10 ПДК (10 мг/кг) на протяжении 
двух месяцев по 5 дней в неделю. На 1, 30 и 60-е сутки по окон-
чании действия эпихлоргидрина осуществляли эвтаназию живо-
тных путём декапитации под эфирным наркозом, соответствен-
но, с «Методическими указаниями по выведению животных из 
эксперимента» (1985). Для электронно-микроскопического исс-
ледования брали участки желудка размером 1х3 мм3. Фиксация 
и обработка исследуемых кусочков ткани проводилась по стан-
дартной методике. Цифровые фотографии экзокриноцитов сли-
зистой оболочки желудка обрабатывали с помощью программы 
«Morpholog».На ультраструктурном уровне оценивали площадь 
гетерохроматина, площадь эухроматина, индекс соотношения 
площадей гетеро-и эухроматина главных экзокриноцитов собст-
венных желез фундального отдела желудка крыс.

Морфометрические данные экспортировали в программу 
Excel для дальнейшей статистической обработки и хранения. 
Для обработки данных использовали программу Statistika 6.1. 
Достоверной считалась вероятная погрешность менее 5% 
(р<0,05). Полученные данные обрабатывались статистически с 
использованием критерия t Фишера-Стью-дента.

Результаты исследования и их обсуждение. Использова-
ние метода электронной микроскопии позволило выявить в 
структуре эпителиоцитов слизистой оболочки фундального от-
дела желудка крыс, получавших эпихлоргидрин, некоторые из-
менения (рис. 1, 2, 3, 4). Площадь гетерохроматина ядер глав-
ных экзокриноцитов крыс после воздействия эпихлоргидрина 
уменьшалась в сравнении с показателем интактных крыс конт-
рольной группы на первые сутки наблюдения на 13,2% 
(р<0,01), тогда как площадь эухроматина уменьшалась на пер-
вые, тридцатые и шестидесятые сутки на 22,8%, 11,7% и 11,2%,
соответственно (р<0,001) (таблица 1). Индекс соотношения 
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площади гетерохроматина к площади эухроматина главных эк-
зокриноцитов после окончания действия эпихлоргидрина был 
больше соответствующего индекса интактных крыс контроль-
ной группы на первые сутки на 13,2% (р<0,01) и на 60-е сутки
исследования на 5,6% (р<0,05).

Таблица 1– Морфометрические показатели ядер главных экзокри-
ноцитов собственных желез фундального отдела желудка крыс, подвер-
гшихся действию ЭХГ

Показатель
Контрольная

группа
(n = 6)

После воздейст-
вия эпихлор-
гидрина
(n = 6)

Срок исследования 1 сутки
Площадь гетерохроматина (M±СКО, мкм2) 5,46±0,26 4,74±0,38*
Площадь эухроматина (M±СКО, мкм2) 10,22±0,56 7,88±0,59*
Индекс соотношения площади гетерохро-
матина к площади эухроматина (M±СКО) 0,53±0,04 0,60±0,03*

Срок исследования 30 сутки
Площадь гетерохроматина (M±СКО, мкм2) 5,65±0,20 5,13±0,61
Площадь эухроматина (M±СКО, мкм2) 9,88±0,36 8,72±0,25*
Индекс соотношения площади гетерохро-
матина к площади эухроматина (M±СКО) 0,57±0,03 0,59±0,02

Срок исследования 60 сутки
Площадь гетерохроматина (M±СКО, мкм2) 5,53±0,30 5,13±0,63
Площадь эухроматина (M±СКО, мкм2) 10,19±0,38 9,05±0,53*
Индекс соотношения площади гетерохро-
матина к площади эухроматина (M±СКО) 0,54±0,02 0,57±0,02*

Примечание:* – р<0,05 в сравнении с показателями крыс контрольной группы 
(интактные крысы)

Рисунок 1 – Ультраструктура главного экзокриноцита
Контрольная группа (интактные крысы), первые сутки исследования.

Окраска метиленовым синим и пиронином. Увеличение 12000
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Рисунок 2 – Ультраструктура главного экзокриноцита
Экспериментальная группа (крысы, получавшие эпихлоргидрин), первые сут-

ки исследования. Окраска метиленовым синим и пиронином.
Увеличение 12000

Изменение площади гетерохроматина ядер пристеночных 
экзокриноцитов слизистой оболочки фундального отдела же-
лудка крыс после воздействия эпихлоргидрина носило следу-
ющий характер (таблица 2).

Таблица 2 – Морфометрические показатели ядер пристеночных эк-
зокриноцитов собственных желез фундального отдела желудка крыс, 
подвергшихся действию эпихлоргидрина

Показатель
Контроль-
ная группа

(n = 6)

После воздействия 
эпихлоргидрина

(n = 6)
Срок исследования 1 сутки

Площадь гетерохроматина (M±СКО, мкм2) 4,80±0,28 6,95±0,39*
Площадь эухроматина (M±СКО, мкм2) 11,11±0,62 9,61±0,23*
Индекс соотношения площади гетерохрома-
тина к площади эухроматина (M±СКО) 0,43±0,04 0,72±0,02*

Срок исследования 30 сутки
Площадь гетерохроматина (M±СКО, мкм2) 4,55±0,32 5,84±0,71*
Площадь эухроматина (M±СКО, мкм2) 11,02±0,47 10,17±0,40*
Индекс соотношения площади гетерохрома-
тина к площади эухроматина (M±СКО) 0,41±0,05 0,57±0,03*

Срок исследования 60 сутки
Площадь гетерохроматина (M±СКО, мкм2) 4,69±0,36 4,80±0,35
Площадь эухроматина (M±СКО, мкм2) 11,20±0,36 11,33±0,76
Индекс соотношения площади гетерохрома-
тина к площади эухроматина (M±СКО) 0,42±0,02 0,42±0,04

Примечание:* – р<0,01 в сравнении с показателями крыс контрольной группы 
(интактные крысы).
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В сравнении с соответствующим показателем интактных 
крыс контрольной группы на первые сутки его площадь увели-
чилась на 44,8% (р<0,001), а на тридцатые сутки исследова-
ния – на 28,4% (р<0,01). Уменьшение площади эухроматина 
ядер пристеночных экзокриноцитов у крыс, подвергшихся вли-
янию эпихлоргидрина, в сравнении с аналогичным показателем 
интактных крыс контрольной группы наблюдалось на первые и 
тридцатые сутки исследования на 13,5% и 7,7%, соответствен-
но (р<0,01). Индекс соотношения площади гетерохроматина к 
площади эухроматина ядер пристеночных экзокриноцитов 
крыс, перенесших воздействие эпихлоргидрина, в по отноше-
нию к соответствующему показателю у интактных крыс конт-
рольной группы возрастал на 67,4% на первые сутки и на 39,0% 
на тридцатые сутки исследования (р<0,001).

Рисунок 3 – Ультраструктура пристеночного экзокриноцита
Контрольная группа (интактные крысы), первые сутки исследования. Окраска 

метиленовым синим и пиронином. Увеличение 12000

Рисунок 4 – Ультраструктура пристеночного экзокриноцита
Экспериментальная группа (крысы, получавшие эпихлоргидрин), первые сутки 
исследования. Окраска метиленовым синим и пиронином. Увеличение 12000
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Выводы:
1. Ингаляционное введение эпихлоргидрина вызывает из-

менения площади гетерохроматина, площади эухроматина, ин-
декса соотношения площади гетерохроматина к площади эух-
роматина ядер главных и пристеночных экзокриноцитов собст-
венных желез фундального отдела желудка крыс, которые сох-
раняются после завершения введения эпихлоргидрина.

2. Изменения площади эухроматина, возникшие вследствие 
влияния эпихлоргидрина,в сравнении с изменениями площади 
гетерохроматина ядер главных экзокриноцитов являлись более 
выраженными и более продолжительными, в то время как в яд-
рах пристеночных экзокриноцитов более выраженными оказа-
лись изменения площади гетерохроматина.

3. После окончания действия эпихлоргидрина индекс соот-
ношения площади гетерохроматина к площади эухроматина 
главных и пристеночных экзокриноцитов был больше, чем у 
интактных крыс контрольной группы, что может свидетельст-
вовать в пользу снижения функциональной активности этих эк-
зокриноцитов.

Заключение. Дальнейшие исследования закономерностей 
изменений ультраструктуры главных и пристеночных экзокри-
ноцитов и других клеток собственных желез слизистой оболоч-
ки желудка под влиянием эпихлоргидрина позволят получить 
более детальное представление о механизмах действия этого 
агента на состояние желудка.
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Summary 
KUVENYOVA M.

ULTRASTRUCTURAL CHANGES OF RATS` GASTRIC 
MUCOSA CHIEF AND PARIETAL CELLS NUCLEUSES 

AFTER EPICHLOROHYDRIN ACTION 
GS «Lugansk State Medical University»

Lugansk,Ukraine 

Using the method of electronic microscopy was studied condi-
tion of chief and parietal cells nucleuses heterochromatin and eu-
chromatin of rats` gastric mucosa after epichlorohydrin action. It 
has been found that epichlorohydrin inhalation causes changes in 
the area of heterochromatin and euchromatin, ratio of heterochro-
matin and euchromatin area index of chief and parietal cells nucle-
uses of rats` fundic gastric mucosa, which persist after the introduc-
tion of epichlorohydrin.

Keywords: stomach mucosa, epichlorohydrin, chief cells, parie-
tal cells, nucleus.
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УДК 616.1-084:[616.12-008.331.1:577.161.2]

КУРБАТ М.Н., ЯНКОВСКАЯ Л.В., ШУЛИКА В.Р.
УЧАСТИЕ ЭНДОТЕЛИНА-1 ПЛАЗМЫ КРОВИ
В ФУНКЦИОНИРОВАНИИ ЭНДОТЕЛИЯ

У ЛИЦ С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ

Научно-исследовательская лаборатория
(заведующий – доцент Курбат М.Н.),

УО «Гродненский государственный медицинский университет»,
Гродно, Беларусь

Резюме. Изучена роль эндотелина-1 плазмы крови для диа-
гностики дисфункции эндотелия у лиц с АГ II степени. Показа-
но, что эндотелин-1 участвует в механизмах поддержания зна-
чений систолического и диастолического артериального давле-
ния, а лица с АГ с и нарушениями со стороны функционирова-
ния эндотелиоцитов нуждаются в нормализации функции эндо-
телия.

Ключевые слова: эндотелин, дисфункция эндотелия, арте-
риальное давление.

Введение. Существенную роль в поддержании нормальной 
работы сердечно-сосудистой системы играет открытый в конце 
80-х один из сильнейших эндогенных вазоконстрикторов преи-
мущественно эндотелиального происхождения – эндотелин-1. 
Высокая активность эндотелина, разнообразие его эффектов, 
опосредуемых на тканевом уровне несколькими типами рецеп-
торов, быстрое реагирование системы его синтеза на меняющи-
еся условия поддерживают к пептиду постоянный интерес. Од-
нако его роль в развитии острых патологических процессов и 
их отдаленных последствий остается до сих пор спорным воп-
росом в мировой научно-исследовательской практике.

Сведения о роли, взаимодействии и последовательности 
активации этих эндогенных регуляторных систем не всегда 
приводят к однозначным выводам.

В современную тактику лечения пациентов с сердечной 
недостаточностью входят препараты, воздействующие на ней-
рогуморальные звенья патогенеза артериальной гипертензии 
(АГ) и, прежде всего, ингибиторы ангиотензинпревращаюшего 
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фермента. На роль новых препаратов для комплексного и бо-
лее специфичного исследования физиологической функции 
сердца и коррекции функциональных нарушений сердечной 
деятельности сегодня претендуют антагонисты других эндо-
генных факторов, принимающих участие в регуляции деятель-
ности сердечно-сосудистой системы, в частности, антагонисты 
эндотелина, пептида с выраженной прогипертензивной актив-
ностью.

Являясь мощным вазоконстриктором, эндотелин-1 умень-
шает просвет резистивных сосудов и, соответственно, приводит 
к значительному повышению периферического сопротивления.

Целью настоящего исследования явилась оценка диагнос-
тической значимости уровня эндотелина-1 плазмы крови для 
диагностики дисфункции эндотелия у лиц с АГ II степени.

Материалы и методы исследования. Методом одномо-
ментного когортного исследования нами были обследованы 
141 женщина с АГ II степени, средний возраст составил 
50,8±6,0 лет. Верификацию диагноза, степени и риска АГ про-
водили согласно Национальным (2010 г.) и Европейским 
(2007 г.) рекомендациям. Контрольную группу составили 
25 практически здоровых женщин, средний возраст 46,8±6,5 
лет, проходивших очередной профилактический осмотр в по-
ликлинике.

Оценка эндотелийзависимой вазодилатации (ЭЗВД) прово-
дилась методом компьютерной импедансометрии на аппаратно-
программном комплексе «Импекард-М» (Республика Бела-
русь). Измерялась исходная скорость кровенаполнения обоих 
предплечий в покое. Реактивную гиперемию создавали при на-
ложении манжеты и создании в ней давления на 50 мм рт. ст. 
выше исходного уровня систолического артериального давле-
ния (САД) пациента. После декомпрессии манжеты проводи-
лась запись реограммы на 1, 2 и 3 минутах реактивной гипере-
мии. За показатель ЭЗВД принималось значение максимально-
го относительного изменения от исходной скорости кровенапо-
лнения после прекращения окклюзии (Δdz/dt). ЭЗВД считалась 
сохраненной, если Δdz/dt составлял более 12%, признаком ва-
зомоторной дисфункции эндотелия считалось значение 
Δdz/dt<12%.
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Содержание эндотелина-1 в сыворотке крови определяли 
методом иммуноферментного анализа на анализаторе «Sunrise» 
(Австрия) с использованием оригинальных реагентов «DRG» 
(США) на базе научно-исследовательской лаборатории ГрГМУ.

Статистическая обработка результатов осуществлялась с ис-
пользованием программы «STATISTICA 10.0» (SN AXAR
207F394425FA-Q). Для оценки диагностической значимости 
изучаемых показателей был использован ROC-анализа с указа-
нием 95% доверительных интервалов (ДИ).

Результаты и их обсуждение. ЭЗВД в группе контроля 
была не нарушена в 80% случаев, признаки вазомоторной дис-
функции эндотелия установлены в 20% случаев. В группе с АГ 
II степени ЭЗВД была сохранена в 50,4% случаев, соответст-
венно, признаки вазомоторной ДЭ установлены в 49,6% случа-
ев. В контрольной группе установлена только отрицательная 
корреляционная связь между ЭЗВД и эндотелином-1
(R=-0,53, p<0,05).

В группе женщин с АГ II степени ЭЗВД обратно взаимосвя-
заны с уровнем эндотелина (R=-0,27, p=0,02), что позволяет 
проводить оценку функции эндотелия сосудов комплексно. В 
свою очередь ЭЗВД отрицательно взаимосвязана со значениями 
САД (R=-0,43, p=0,0000001) и ДАД (R=-0,31, p=0,0002), соот-
ветственно,– чем выше значения АД, тем ниже ЭЗВД. Что пер-
вично, давно является предметом дискуссии ученых – повыше-
ние АД – фактор риска развития дисфункции эндотелия, либо 
наоборот – дисфункция эндотелия служит основой развития АГ.

По вазомоторной функции эндотелия обследованные были 
разделены на две подгруппы: группа 1 – без дисфункции эндо-
телия и группа 2 – с дисфункцией эндотелия. ЭЗВД в группе 1 
составила 34[23; 53]%, в группе 2 – -5[-18; 5]%. В группе 2 уро-
вень эндотелина-1 был выше (0.57±0.18 пг/мл, p=0.032), чем в 
группе 1 (0.49±0.21 пг/мл). Таким образом, у лиц с дисфункци-
ей эндотелия выработка вазоконстрикторов, в частности эндо-
телина, повышается.

Оценка значимости уровня эндотелина-1 в плазме крови 
для диагностики дисфункции эндотелия проводилась с помо-
щью ROC-анализа. Площадь под ROC-кривой, построенной 
при сопоставлении уровня энд-1 с данными о нали-
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чии/отсутствии ДЭ (ЭЗВД ниже/выше или равно 12%) равня-
лась 0,644 (95% ДИ: 0,521-0,768; p=0,032). Оптимальная точка 
разделения, позволяющая в 76% случаев сделать истинно по-
ложительное заключение о том, что имеется дисфункция эндо-
телия, соответствовала уровню энотелина-1, равному 0,53 пг/мл
и выше, при этом доля истинно отрицательных заключений 
(специфичность) равнялась 62%, то есть с такой надежностью 
можно исключить у пациентов наличие дисфункции эндотелия.

В группе без дисфункции эндотелия, как и в группе здоро-
вых лиц, установлена отрицательная корреляционная связь ме-
жду ЭЗВД и эндотелином-1 (R=-0,26; p=0,044). Только в группе 
с наличием нарушения со стороны функционирования эндоте-
лиоцитов ЭЗВД отрицательно корреляционно взаимосвязана с 
уровнем САД (R=-0,47; p=0,00008) и с уровнем ДАД (R=-0,31; 
p=0,013), которые, в свою очередь, отрицательно корреляцион-
но взаимосвязаны с уровнем нитратов/нитритов в плазме кро-
ви: с САД (R=-0,55; p=0,00005) и с уровнем ДАД (R=-0,45;
p=0,001), соответственно.

Обобщая полученные данные, можно отметить, что плаз-
менный эндотелин-1 играет важную роль в поддержании зна-
чений систолического и диастолического артериального давле-
ния, а лица с АГ с и нарушениями со стороны функционирова-
ния эндотелиоцитов нуждаются в нормализации функции эндо-
телия.
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Summary
KURBAT M.N. JANKOVSKAYA L.V., SHULIKA V.R.

PARTICIPATION PLASMA ENDOTHELIN-1 
IN ENDOTHELIAL FUNCTION OFPERSONS 

WITH HYPERTENSION 
Research laboratory 

Grodno State Medical University 
Grodno, Belarus 

The role of plasma endothelin-1 for the diagnosis of endothelial 
dysfunction in patients with hypertension II degree has been stud-
ied. Shown that endothelin-1 participate in the mechanisms main-
taining the systolic and diastolic blood pressure , and those with hy-
pertension and with disorders of the functioning of the endothelial 
cells need to be normalized endothelial function. 

Key words: endothelin, endothelial dysfunction, blood pressure. 

УДК  612.127.2:615.849.11]-092.4 

ЛЕПЕЕВ В.О.
NO-ЗАВИСИМЫЕ МЕХАНИЗМЫ ДЕЙСТВИЯ

МАГНИТНОГО ПОЛЯ
НА КИСЛОРОДТРАНСПОРТНУЮФУНКЦИЮ КРОВИ

В ОПЫТАХ IN VITRO

Кафедра нормальной физиологии 
(зав. кафедрой – доцент Балбатун О.А.)

УО «Гродненский государственный медицинский университет»
Гродно, Беларусь

Резюме. Изучен эффект магнитного поля на кисло-
родтранспортную функцию крови в опытах in vitro. Установле-
но, что кратковременное облучение магнитным полем крови 
приводит к сдвигу кривой диссоциации оксигемоглобина впра-
во. Его действие реализуется при участии NO-зависимых внут-
риэритроцитарных механизмов.

Ключевые слова: магнитное поле, кровь, кислород, моно-
оксид азота.

родтр
но,н

РезюРез
тр

УО «УО ««Гродне«Гродн

КК
(за(

ДТРДТР
В ОВ О

МАГНМАГ
ТРАНСТРАНС
ОП

ЫЕ МЕЫЕ МЕ
ГНИТНГНИТ
СП

ЕПЕЕВ ЕПЕЕВ
ЕХАНЕХА
ОО

ВВ

tion. tion
function, func

of thof th

n, bloodn, blo

chanicha
nd those wnd th

he endhe e

endothdoth
as been stuas been stu
nisms mainisms mai

witwi

thelial lial 
ud-d



100 

Введение. Окислительные процессы в организме сопрово-
ждаются образованием активных форм кислорода, которые 
вследствие своей высокой реактивности являются токсически-
ми, также идет образование и антиоксидантных механизмов, 
осуществляющих их дезактивацию [15]. Однако при наруше-
нии баланса этих компонентов происходит избыточное накоп-
ление свободных радикалов и продуктов их реакции, сопрово-
ждающиееся биохимическими и структурными нарушениями 
клетки [13]. Состояние, при котором прооксидантно-
антиоксидантное равновесие изменено, в связи с чрезмерной 
выработкой свободных радикалов и повреждением АОС обоз-
начается как окислительный стресс, который характеризуется 
развитием дефекта аэробного метаболизма, выработки свобод-
ных радикалов, неспецифическим повреждением тканей и не-
регулируемым механизмам антиоксидантной защиты [2].

Исследование физиологических эффектов магнитного поля 
является одним из активно развивающихся направлений экспе-
риментальной и клинической медицины. В комплексном лече-
нии различных заболеваний успешно применяется магнитное 
излучение в различных частотных диапазонах [14]. Выявлены 
эффекты магнитного поля на многие физиологические процес-
сы организма, клеточный метаболизм, и в частности, на меха-
низмы транспорта кислорода [10].

Известно изменение ряда параметров со стороны крови при 
действии магнитным полем. Так, реакция свертывающей систе-
мы крови на данное воздействие в основном проявляется в ги-
покоагулирующем эффекте с улучшением ее гемореологических 
свойств и нормализацией плазменного звена гемостаза, однако 
увеличение длительности воздействия и величины магнитной 
индукции приводит к состоянию гиперкоагуляции. Среди дру-
гих эффектов действия магнитного поля выявлено уменьшение 
степени гемолиза, снижение концентрации геминовых пигмен-
тов в плазме, уменьшение вязкости крови [17]. У пациентов с
сепсисом, осложненным респираторным дистресс-синдром 
взрослых, терапия которых дополнялась магнитной обработкой 
крови, наблюдался рост показателя p50 с 23,0±0,9 до 
26,3±0,7 мм рт. ст., а также таких показателей, как pO2 , SO2 в 
артериальной и венозной крови, что в целом отражало как по-
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вышение системной доставки кислорода тканям, так и его по-
требление [16]. Как известно, в системных механизмах адапта-
ции к изменяющимся условиям внутренней и внешней среды 
важная роль принадлежит механизмам транспорта кислорода 
кровью, и, в частности, сродству гемоглобина к кислороду [6]. 
Сдвиг кривой диссоциации оксигемоглобина вправо при сниже-
нии рO2 можно расценивать как попытку организма компенси-
ровать кислородную недостаточность, но в условиях окисли-
тельного стресса, когда нарушена утилизация кислорода тканя-
ми и значительная его часть используется в оксигеназных реак-
циях, ведущих к образованию активных форм кислорода, это 
приводит к активации процессов свободнорадикального окисле-
ния, а сдвиг кривой диссоциации оксигемоглобина влево обла-
дает антиоксидантным эффектом в этих условиях [7].

Имеются данные о том, что действие магнитных волн на 
кровь приводит к повышению кислородной емкости (антигипок-
сический эффект), механизм которых связан с увеличением 
сродства гемоглобина к кислороду и уровня оксигемоглобина, 
что, в свою очередь, нормализует метаболические процессы [20],
но конкретно механизм изменения кислородсвязывающих 
свойств крови при воздействии данного фактора изучен пока не-
достаточно, что и предопределило интерес к данной проблеме.

Цель исследования – изучить роль NO-зависимых механи-
змов в реализации адаптивных изменений кислородсвязываю-
щих свойств крови при действии магнитного поля, активность 
свободнорадикальных процессов в крови крыс и определение 
участия в их изменениях активности L-аргинин-NO системы.

Материал и методы исследования. Экспериментальная 
часть работы была выполнена на лабораторных крысах-самцах 
массой 250-300 г. Эксперименты выполнялись в условиях invi-
tro. В первой серии опытов кровь в объеме 1 мл подвергалась 
воздействию магнитным полем с экспозицией 120, 240, 360 и 
480 сек., соответственно. Во второй серии осуществлялось раз-
деление цельной крови на плазму и суспензию эритроцитов, с 
дальнейшим трехкратным отмыванием с изотоническим раст-
вором натрия хлорида. Затем проводились опыты с эритроци-
тами, к которым добавлялись изотонический раствор хлорида 
натрия либо плазма. В третьей серии опытов осуществлялось 
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воздействие магнитным полем на кровь в условиях коррекции 
L-аргинин-NO-системы путем использования исходного суб-
страта синтеза оксида азота (NO) L-аргинина «Sigma-Aldrich» в 
конечной концентрации 3 ммоль и ингибитора фермента NO-
синтазы метилового эфира NG-нитро-L-аргинина (L-NAME) 
«Sigma-Aldrich» в конечной концентрации 1,25 ммоль.

В качестве источника магнитного поля использовался ап-
парат «HemoSpok» (ООО «МагноМед», Беларусь). На индуктор 
прибора подавался пульсирующий ток с частотой от 60 Гц до 
200 Гц с модуляцией по частоте 10 Гц, а магнитная индукция 
равнялась 150 мТл. Импульс серии аппаратов «ГемоСПОК» 
напоминает по строению кривые распространения нервных им-
пульсов в организме человека, что обеспечивает адекватный 
ответ биообъектов, и реакция на ритмические воздействия ге-
нетически детерминирована в ходе эволюционного развития 
[12]. Показатели газотранспортной функции крови определяли 
с помощью микрогазоанализатора «Syntesis-15». Сродство ге-
моглобина к кислороду оценивалось по показателю p50 (pO2
крови при 50% насыщении ее кислородом). По формулам Sav-
eringhaus J.W. рассчитывалось значение p50станд и p50реал [4]. На 
основании полученных данных рассчитывалось положение 
кривой диссоциации оксигемоглобина по уравнению Хилла.

Было проведено также исследование активности перекис-
ного окисления липидов (ПОЛ) по уровню его промежуточных 
продуктов: малонового диальдегида (МДА) в эритроцитарной 
массе [9] и плазме [1], с помощью 2-тиобарбутуровой кислоты 
по интенсивности окраски на спектрофотометре «Solar» 
PV1251C. Cостояние антиоксидантной системы плазмы крови 
экспериментальных животных изучали по активности фермен-
та каталазы с перекисью водорода, израсходованной в реакции 
с молибденовокислым аммонием [11]. Продукцию NO опреде-
ляли по уровню образования нитрат/нитритов (NO3

-/NO2
-) в 

плазме крови с помощью реактива Грисса на спектрофотометре 
«Solar» PV1251C [3].

Полученные данные были обработаны методами непара-
метрической статистики с использованием программы 
«Statistica 10.0». Все показатели проверялись на соответствие 
признака закону нормального распределения с использованием 
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критерия Шапиро-Уилка. Достоверными считались различия 
при p≤0,05.

Результаты исследования и их обсуждение. Параметры 
кислородтранспортной функции крови у крыс после облучения 
магнитным полем представлены в таблице 1. Показатели кис-
лотно-основного состояния в исследуемых образцах крови су-
щественно не изменялись после облучения. Через 120 сек. от 
начала воздействия возрастала степень насыщения крови кис-
лородом на 12,7% (p≤0,05), содержание O2 крови увеличилось 
на 19,2% (p≤0,05). Выявлено повышение сродства гемоглобина 
к кислороду (показатель p50реал вырос на 12,5% (p≤0,05)), что 
отражает сдвиг кривой диссоциации оксигемоглобина вправо 
(рис.1). Облучение с большей экспозицией (240, 360 и 480 сек.)
не вызывало более выраженных изменений данных показате-
лей, следовательно, дозозависимый эффект при данном облу-
чении не отмечался.

Таблица 1 – Изменение параметров кислородтранспортной функции 
крови под воздействием магнитного поля в опытах invitro

Параметры Контроль 
Воздействие магнитным полем в течение

120 сек. 240 сек. 360 сек. 480 сек.
n 9 10 10 10 10

p50реал, мм рт.ст. 38,9±1,36 43,8±0,86* 44,0±0,71* 44,4±0,89* 44,4±0,75*
p50станд, мм рт.ст 35,5±1,07 38,7±0,55* 38,7±0,38* 38,9±0,55* 38,8±0,55*
Гемоглобин, г/л 134,6±2,42 138,0±1,53 138,5±1,19 139,7±1,54 140,1±1,38
CvO2,
мл на л крови 6,2±0,62 7,1±0,42 7,2±0,57 7,1±0,52 6,9±0,44

SO2, % 32,7±2,99 36,8±2,12* 37,1±2,90* 36,7±2,55* 35,3±2,16*
pO2, мм рт.ст. 29,8±2,28 35,5±1,18* 36,1±1,77* 36,2±1,67* 35,3±1,27*
рН, ед. 7,314±0,02 7,279±0,02 7,276±0,02 7,273±0,02 7,271±0,02
pСO2, мм рт.ст. 54,67±4,71 66,92±3,96* 66,82±3,99* 67,60±4,12* 67,94±4,06*
НСO3

-, ммоль/л 27,99±2,18 31,5±1,4 31,16±1,43 31,28±1,44 31,3±1,52
ТСO2, ммоль/л 29,66±2,29 33,5±1,5 33,20±1,53 33,37±1,54 33,37±1,61
ABE, ммоль/л 1,30±1,97 3,46 ±1,16 3,00±1,13 3,00±1,12 2,96±1,24
SBE, ммоль/л 1,59±2,31 4,55±1,35 4,14±1,40 4,22±1,39 4,2±1,5
SBC, ммоль/л 24,22 ±1,59 25,9±0,9 25,60±0,92 25,57±0,92 25,51±0,99

Примечание: * – статистически достоверные изменения по сравнению с конт-
ролем (p≤0,05).
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Рисунок 1 – Эффект магнитного поля на положение кривой
диссоциации оксигемоглобина при реальных значения pCO2 и pH

Обозначения: - – контроль; ─ ▪ ─ – опыт

В следующей части эксперимента оценивался эффект маг-
нитного поля на сродство гемоглобина к кислороду как в раз-
ведении с изотоническим раствором, так и с плазмой, лишен-
ной других форменных элементов (рис. 2). Величина показате-
ля p50реалвозросла в эритроцитах, приготовленных на изотони-
ческом растворе хлорида натрия, с 42,8±2,9 до 50,7±1,7 мм рт. 
ст. (p≤0,05), аналогичный эффект отмечался и при добавлении 
плазмы (показатель p50реал возрастал с 41,1±1,4 до 
46,2±0,8 мм рт. ст. (p≤0,05)). Эти данные свидетельствую об от-
сутствии вклада других форменных элементов крови в измене-
ние ее кислородсвязывающих свойств.

Применение кратковременного воздействия магнитного 
поля сопровождалось увеличением содержания общих нит-
рат/нитритов (NO3

-/NO2
-) в плазме крови, так уже на 120 сек. 

данный показатель повышался на 17,6% в сравнении с контро-
лем (р≤0,01). Увеличение времени экспозиции сопровождалось 
ростом этого показателя.

Выполнена серия с направленной коррекцией L-аргинин-
NO-системы путем использования L-аргинина, L-NAME и их 
комбинации для изучения их вклада в возможные механизмы 
регуляции кислородсвязывающих свойств крови. При добавле-
нии L-аргинина отмечалось увеличение показателя p50реал 
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с 33,9 (32,6; 36,3) до 38,7 (36,4; 40,7) мм рт. ст. (p≤0,05), что 
свидетельствует о правостороннем сдвиге кривой диссоциации 
оксигемоглобина. Происходило также увеличение степени 
насыщения крови и содержание кислорода в крови. При воз-
действии магнитным полем на кровь в условиях инкубации ее с 
неселективным ингибитором L-NAME не наблюдалось увели-
чения параметра p50реал. Данный параметр не изменялся также 
при проведении данного воздействия в условиях добавления
L-аргинина и L-NAME.

 

 
 

 
Рисунок 2 – Изменение показателей р50реал (А) и р50станд (Б)

под влиянием магнитного поля (МП).
Обозначения: □ – контроль; ░ – опыт;

*– статистически достоверные изменения (p≤0,05)
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Таблица 2 – Характеристика свободнорадикальных процессов крови  
под воздействием магнитного поля в опытах in vitro

Параметры Контроль Воздействие магнитным полем в течение
120 сек. 240 сек. 360 сек.

n 8 8 8 8
Малоновый диальде-
гид (эритр. масса),
мкмоль/л

6,41±0,34 5,23±0,61 5,42±0,37 5,43±0,54

Малоновый диальде-
гид (плазма), мкмоль/л 4,90±0,69 4,88±0,87 4,77±0,60 3,89±0,34

Каталаза (эритр. мас-
са), ммольH2O2/мин/г 
белка (Hb)

13,61±0,45 14,33±0,37 13,40±0,32 13,26±0,54

Нитрат/нитриты 
(плазма), мкмоль/л 7,32±0,34 8,61±0,41* 9,28±0,34* 9,26±0,40*

Примечание: * – статистически достоверные изменения по сравнению с конт-
ролем (p≤0,01).

Как известно, физиологическое действие физических фак-
торов обуславливается усиленным образованием под их влияни-
ем активных форм веществ, участвующих в метаболизме и иг-
рающих важную роль в проявлении физиологической активно-
сти тканей, органов и систем, регуляции процессов жизнедея-
тельности [19]. Очевидно, магнитное поле вызывает определен-
ные изменения функционирования L-аргинин-NO-системы. Ге-
моглобин способен связывать NO не только в результате обра-
зования комплексов с гемовым железом, но и путем образования 
комплексов с тиоловыми группами, обеспечивая защиту клеток 
от избыточного образования NO. Эффекты коррекции
L-аргинин-NO-системы обусловлены как результат воздействия 
NO на гемоглобин, так и опосредованно – через кислородзави-
симые механизмы регуляции образования NO [8]. Ингибирова-
ние образования NO вызывает сдвиг прооксидантно-
антиоксидантного равновесия, очевидно, не только в связи с по-
тенциально высокими его потоками, которые могут реагировать 
со многими молекулами-мишенями, а как следствие снижения 
вклада других факторов в антиоксидантный потенциал организ-
ма и, в частности, изменение сродства гемоглобина к кислороду 
[5]. Анализ приспособительных изменений кислородсвязываю-
щих свойств крови при гипоксиях необходимо рассматривать в 
аспекте функциональных отношений системы транспорта кис-
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лорода и L-аргинин-NO-системы, в формировании нарушений 
КТФ крови при этом может участвовать эндотелий, так как 
только синтезируемый в адекватном количестве NO поддержи-
вает нормальный кровоток и транспорт кислорода к тканям.

Выводы. Наши результаты позволяют выдвинуть предпо-
ложение, что эффект воздействия магнитного поля реализуется 
через NO-зависимый компонент цикла оксида азота, т.к. изме-
нение сродства гемоглобина к кислороду, вызванное облучени-
ем, не происходит при введении L-NAME. Известно что,
L-аргинин-NO система определяет функциональные свойства 
гемоглобина путем модификации его сродства к кислороду че-
рез внутриэритроцитарные механизмы регуляции [7]. В фор-
менных элементах локализован особый фермент NO-синтаза, 
активность которого важна для формирования кислородтранс-
портной функции крови, и судя по отсутствию изменений таких 
модуляторов, как pH, pCO2, возможно, изменение сродства ге-
моглобина к кислороду, выявленное в наших опытах, обуслов-
лено через NO-зависимые внутриэритроцитарные механизмы.

Поскольку существующие медикаментозные методы кор-
рекции функционального состояния L-аргинин-NO системы не 
всегда эффективны и не приносят ожидаемого результата, тре-
буют врачебного контроля за их применением, имеют широкий 
спектр противопоказаний и побочных эффектов, то в качестве 
альтернативного метода регуляции синтеза NO можно исполь-
зовать магнитотерапию на частоте молекулярного спектра из-
лучения и поглощения NO [18].
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Summary
LEPEEV V.O. 

NO-DEPENDANT MECHANISMS OF MAGNETIC FIELD 
EFFECT ON BLOOD OXYGEN TRANSPORT FUNCTION

IN VITRO EXPERIMENTS 
Grodno state medical university 

Grodno, Belarus 

Magnetic field effect on blood oxygen transport function in 
vitro experiments was studied. It was established that short-term 
magnetic field radiation shift oxyhemoglobin dissociation curve to 
the right. This effect is realized with the participation of 
NO-dependant intraerythrocyte mechanisms. 

Key words: magnetic field, blood, oxygen, nitric monoxide. 
 
 
 
УДК618.146-002-08

ЛУБЯНАЯ С.С., КОЛЕКО Н.О.
ЭФФЕКТИВНОСТЬ ДВУХКОМПОНЕНТНОГО ЛЕЧЕНИЯ
ПАТОЛОГИИ ШЕЙКИ МАТКИ, АССОЦИИРОВАННОЙ

С ПАПИЛЛОМАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИЕЙ
У ЖЕНЩИН РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА

Кафедра акушерства, гинекологии и перинатологии ФПО
(зав. кафедрой – профессор Лубяная С.С.) 

ГУ «Луганский государственный медицинский университет»
г. Луганск, Украина

Резюме. В работе представлены результаты обследования 
и лечения 40 женщин с патологией шейки матки, ассоцииро-
ванной с папилломавирусной инфекцией. Была предложена 
двухкомпонентная терапия, включающая деструктивный и им-
мунный компоненты. Цитологическая эффективность была за-
регистрирована у 95% женщин, а противовирусная – 85%.

Полученные данные свидетельствуют о целесообразности 
включения иммунотропной терапии после деструктивного
метода.

Ключевые слова: патология шейки матки, папилломави-
русная инфекция, двухкомпонентная терапия.
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Введение. На современном этапе папилломавирусная инфе-
кция (ПВИ) по распространенности занимает одно из первых 
мест в группе заболеваний, передающихся преимущественно по-
ловым путем. Распространенность ПВИ в мире за последнее де-
сятилетие увеличилась более чем в 10 раз [1, 6]. Как показали 
исследования последних лет, большинство женщин на протяже-
нии жизни инфицируютcя вирусом папилломы человека (ВПЧ)
хотя бы раз в жизни. Так, например, более 80% женщин заража-
ются ВПЧ уже через 2 года после начала половой жизни [9, 12].

Результатом инфекции являются заболевания аногениталь-
ной области: генитальные кондиломы, цервикальные неопла-
зии, рак шейки матки (РШМ), вульвы, влагалища и перианаль-
ной области [1, 7].

Известно, что при РШМ генетический материал ВПЧ выя-
вляется в 90-95% случаев. Данная патология является второй 
по частоте в структуре онкопатологии у женщин [5, 10]. Пик 
инфицированности ВПЧ в мире наблюдается к 25 годам, затем 
распространенность инфекции снижается и вновь повышается в 
возрасте 35-44 лет [12].

Согласно последним исследованиям, ПВИ имеет дозозави-
симый эффект – при высокой концентрации ДНК ВПЧ в мате-
риале риск развития неоплазий более высокий. В связи с этим
важное значение для прогноза течения ПВИ имеет определение 
вирусной нагрузки (ВН), которую необходимо учитывать при 
выборе лечения [3, 11].

Лечение ПВИ представляет определенные трудности в свя-
зи с отсутствием специфического противовирусного препарата 
для подавления ВПЧ. Однако основное значение в терапии –
угнетение репликации ВПЧ, устранение клинических и субк-
линических форм ПВИ, а также профилактика РШМ.

Исходя из современных данных, методы лечения доброка-
чественных заболеваний шейки матки можно разделить на де-
структивные и иммунотерапевтические [9, 12]. Так, в течение 
последних десятилетий препараты интерферона-альфа (ИФН-α) 
широко применяются в комплексной терапии как фоновых за-
болеваний шейки матки, так и урогенитальных инфекций [2, 6,
12]. Рядом авторов в терапии патологии шейки матки исполь-
зовался Генферон, в состав которого входят три действующих 
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вещества: интерферон человеческий рекомбинантный альфа-
2b, который оказывает противовирусное, иммуномодулирую-
щее и антипролиферативное действие, таурин, обладающий ре-
генерирующим и репаративным эффектом, и анестезин – мест-
ный анестетик, препятствующий возникновению болевых 
ощущений. Авторами доказана его эффективность в реабили-
тации после хирургического лечения шейки матки, однако не-
достаточно данных для понимания влияния ИФН-α на уровень 
элиминации ВПЧ [2].

Цель работы: оценить цитологическую и противовирусную 
эффективность использования препарата Генферон в комплекс-
ном лечениидоброкачественных заболеваний шейки матки, ас-
социированных с ПВИ у женщин репродуктивного возраста.

Материалы и методы. В исследовании принимали учас-
тие 40 женщин с доброкачественными процессами шейки мат-
ки, инфицированные разными штаммами ВПЧ. Возраст жен-
щин составил от 18 до 40 лет. Выбор пациентов и оценка эффе-
ктивности лечения проводилась на основании цитологического 
(тест по Папаниколау), кольпоскопического, гистологического 
исследований и определения ВНВПЧ до и через 3 месяца после 
лечения. Диагноз устанавливали согласно клинико-морфоло-
гической классификации заболеваний шейки матки (МКБ-10). 
Дополнительно проведены бактериологические исследования 
цервикального секрета, полимеразная цепная реакция (ПЦР) к 
ДНК (Neisseriagonorrhoeae, Trichomonasvaginalis, Chlamydiatra-
chomatis, Mycoplasmagenitalium, Ureaplasmaurealiticum), ВПЧ 
16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59-го типов с количест-
венной оценкой ВН в клинико-биохимической лаборатории 
«DILA» (г. Луганск). Кольпоскопию выполняли с помощью 
«Scaner МК-200» (г. Черновцы) с компьютерным архивирова-
нием фотографий шейки матки для сравнительной оценки ди-
намики изменений. Кольпоскопическая терминология исполь-
зовалась согласно современным рекомендациям International 
Colposcopic Nomenclature International Federation of Cervical 
Pathology and Colposcopy (IFCPC) 2011 г. [8].

Материал для цитологического исследования по Папани-
колау получали из цервикального канала и из зоны трансфор-
мации. Биопсию выполняли под контролем кольпоскопии с 
участка наиболее выраженных патологических изменений.

намн
зова
CoC

canan
нием фоием ф
амикиамики

AA» (г» (г
nerner МКМК

отоот

33,33,
оценкойценко
(г. Луг. Лу

ycoplycopl
3, 35, 3, 35, 3
ойой

крекре
gonorrhogonorrho

lasmaglasmag
99

ведевед
ета, поета, п

hoeaea

вл
ии забои забо
дены баены б

оли

ВНВН
ливали сливали
олеванолев
ктекте

скопичскопич
НВПЧ дНВПЧ д

сс

мм
бор пацор пац
основаоснова
ческчес

анииани
процессапро
и ВПЧ.и В
нтонто

огоого
и принии прин
сами шсами

ВоВ

он в он в
ейки маейк

возрасвоз
имим

вовируснувовирусну
в комплекв комплек
маткиматки

нне-е
ровень ровень

ую ю



112 

Критериями исключения из исследования являлись: пацие-
нтки с цервикальной интраэпителиальной неоплазией (CIN)
ІІІ степени, РШМ, сахарным диабетом,беременностью, а также
получавшие лечение в течение 2-х последних месяцев.

Выбор метода деструкции патологического очага осущест-
влялся в зависимости от морфологии биоптата кольпоскопиче-
ской картины с учетом рекомендаций Приказа МОЗ Украины 
№ 676 от 2005 г. Всем женщинам на 5-й день после проведен-
ной деструкции назначался Генферон по 500 тыс. МЕ вагина-
льно дважды в день в течение 10 дней.

Критерием эффективности лечения считали снижение ВН, 
нормализацию кольпоскопической и цитологической картины. 
Статистический анализ результатов исследования проводили 
методом вариационной статистики с помощью Excel 7.0.

Результаты исследования и их обсуждение. Из особенно-
стей гинекологического анамнеза следует отметить раннее на-
чало половой жизни практически у половины (45%) женщин. 
Средний возраст начала половой жизни составил 17,2±1,1 лет. 
Интересно отметить, что 21 (52,5%) пациентка имела двух и 
более (2,8 ± 0,3) половых партнеров. У 18 (45%) женщин в ана-
мнезе были роды, из них 5 (27,8%) указали на травмы шейки 
матки во время родов, нерожавшие в группе составили (55%), 
из них у 9 (22,5%) беременность закончилась искусственным 
абортом. Таким образом, более половины женщин (59,1%) не 
имели репродуктивного анамнеза.

Результаты проведенного исследования показали, что у 
24 (60%) обнаружена эктопия с доброкачественной незакон-
ченной зоной трансформации, у 9 (22,5%) – эрозированный эк-
тропион с рубцовой деформацией шейки матки и у 7 (17,5%) –
эктопия с доброкачественной незаконченной зоной трансфор-
мации в сочетании с рубцовой деформацией шейки матки. 
Аномальная кольпоскопическая картина до лечения была пред-
ставлена остроконечными кондиломами в 3 (7,5%) случаях, мо-
заикой – 15 (37,5%) и пунктацией – 10 (25%) пациенток. Гру-
бый ацетобелый эпителий отмечался у 2 (5%) женщин, а неж-
ный ацетобелый эпителий – у 10 (25%)женщин.

Инфицирование хламидиями выявлено у 11 (27,5%) жен-
щин, уреаплазмоз – у 7 (17,5%), микоплазмоз – у 5 (12,5%), со-
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четание хламидиоза, микоплазмоза и уреаплазмоза установлено 
у 7 (17,5%) обследуемых.

По результатам теста по Папаниколау зарегистрировано, 
что преобладающее количество женщин (95%) имели ІІ и 
ІІІ типы мазка. Количественная оценка ВПЧ до лечения пока-
зала высокую вирусную нагрузку у 24 (60%) женщин, при этом
у 9 (22,5%) пациенток была низкая ВН, а 7 (17,5%) женщин 
имели клинически малозначимую ВН.

Через 3 месяца после контрольного обследования нормаль-
ная кольпоскопическая картина с полной эпителизацией шейки 
матки установлена у 39 (97,5%) пациенток.

Как представлено в таблице, после проведеного лечения но-
рмализация цитологической картины (І тип) была достигнута в 
60% наблюдений, а улучшение (ІІ тип) – в 35% случаев, 
(р<0,05). Ни в одном случае после лечения не регистрировалось
CINІІ. Необходимо отметить, что CINІ достоверно снизилось и 
определялось лишь у 2 (5%) пациенток, р<0,05.

Таблица – Результаты РАР-теста в изучаемой группе (n =40)

Показатель До лечения После лечения
абс. % абс. %

Тип І - - 24 60
Тип ІІ 26 65 14 35*
Тип ІІІ а 12 30 2 5*
Тип ІІІ б 2 5 - -

Примечание: * – разница показателей достоверна.

При этом через 3 месяца количественный анализ, прове-
денный у обследованных нами женщин, показал низкую вирус-
ную нагрузку – у 5 (12,5%), клинически малозначимую ВН – у 
29 (72,5%), а у 6 (15%) пациенток элиминацию ПВИ, что ука-
зывает на противовирусный эффект иммунотропной терапии с 
использованием Генферона.

Выводы:
1. В 97,5% отмечались нормальная кольпоскопическая кар-

тина с полной эпителизацией шейки матки и улучшение цито-
логической картины получено в 95%.

2. Использование Генферона способствовало снижению 
вирусной нагрузки в 85% и полной элиминации вируса папил-
ломы человека в 15% случаев.
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Summary 
LUBYANA S.S., KOLEKO N.O.

EFFICIENCY AT WO – COMPONENT TREATMENT OF 
CERVIX PATHOLOGY ASSOCIATED WITH HUMAN 

PAPILLOMA VIRUS IN WOMEN OF REPRODUCTIV AGE
SE «Lugansk State Medical University»

Lugansk, Ukraine 

This article demonstrates the result of investigation and 
treatment40 women with cervix pathology associated with HPV. 
Was proposed two-component therapy, including destructive and 
immune components. Clinical efficiency was reported in 92.5% of 
women and antivirus effects – 85%.

This resultsindicate the feasibility of introducing immunotropic 
therapy after a destructive method of treatment. 

Key words: pathology of cervix, papillomavirus infection, two-
component treatment. 

УДК 618.2-06:616.441-07

ЛУБЯНАЯ С.С., ЛИСЕЕНКО Е.В., ПИНСКИЙ Л.Л.
ВЛИЯНИЕ АНТИТЕЛ К ТИРЕОПЕРОКСИДАЗЕ

НА РАЗВИТИЕ ГЕСТАЦИОННЫХ ОСЛОЖНЕНИЙ

Кафедра акушерства, гинекологии и перинатологии ФПО
(зав. кафедрой – профессор Лубяная С.С.) 

ГУ «Луганский государственный медицинский университет»
г. Луганск, Украина

Резюме. Изучено содержание тиреоидных гормонов и ан-
тител к тиреопероксидазе у 75 беременных в III триместре. 
Проведен сравнительный анализ течения беременности и ее ис-
ходов у женщин, носительниц антитиреоидных антител. Обна-
ружено увеличение частоты дисфункции плаценты, угрожаю-
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щих преждевременных родов. Тяжелые формы преэклампсии 
выявлены у 16,6% женщин с антителами к тиреопероксидазе.

Ключевые слова: щитовидная железа, антитиреоидные 
антитела, беременность, роды, осложнения.

Введение. В последнее десятилетие нарушения функции 
щитовидной железы (ЩЖ) занимают доминирующее место 
среди эндокринопатий у беременных [1, 2, 3, 9]. Изменения ти-
реоидного статуса распространены в популяции на порядок 
выше заболеваний, а тесная связь с развитием нервной системы 
плода определяет актуальность изучения влияния минималь-
ных изменений тиреоидного статуса на гестационный процесс. 
В связи с чем последние годы пристальное внимание как зару-
бежных, так и отечественных исследователей направлено на 
проблему субклинических тиреоидных дисфункций при бере-
менности, воздействие которых на гестационный процесс и ра-
звитие плода окончательно не изучено [3, 10].

Термин субклинической тиреоидной дисфункции означает, 
что у пациентки имеются лабораторно диагностированые изме-
нения тиреоидного статуса, а клинические симптомы отсутст-
вуют или выражены незначительно [4]. В свою очередь поня-
тие тиреоидный статус – это характеристика особенностей фу-
нкционального состояния гипофизарно-тиреоидной системы, 
включающая сведения о совокупности уровней ее центральных 
и периферических гормонов, аутоантител, которая может быть 
дополнена результатами эхографического исследования ЩЖ и 
показателями йодной обеспеченности организма [6].

Изучение эпидемиологии носительства антител к ткани 
ЩЖ приобрело особый интерес в последние годы, в связи с ак-
тивным, а иногда и агрессивным воздействием на иммунитет. 
Согласно данным о распространенности дисфункций ЩЖ в 
случайной репрезентативной выборке женщин при постановке 
на учет в разные сроки гестации выявлено, что наиболее часто 
встречаются впервые диагностированные эутиреоидный зоб и 
именно носительство антител к ЩЖ [3, 5]. Подтверждением 
служит, что антитела к тиреопероксидазе (АТ-ТПО) и тиреог-
лобулину (АТ-ТГ), как один из признаков нарушения тиреоид-
ного статуса, обнаруживаются у 5-26% женщин репродуктив-
ного возраста и у 13-20% беременных женщин [9]. В результате 
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многоцентрового исследования B.M. Casey (2007) обнаружено 
наличие антитиреоидных антител у 4% эутиреоидных беремен-
ных, у 5% при изолированной гипотироксинемии, у 31% с впе-
рвые выявленым субклиническим гипотиреозом [11]. Некото-
рые авторы рассматривают наличие АТ-ТПО при беременности
как фактор риска развития субклинических дисфункций в да-
льнейшем [5].

Учитывая отсутствие единой точки зрения ученых на роль 
АТ-ТПО в развитии гестационных осложнений, нами было 
проведено собственное исследование.

Цель работы – изучить влияние антител к тиреоперокси-
дазе на фоне сохраненной функции ЩЖ на течение и исход бе-
ременности.

Материалы и методы исследования. Проведено проспек-
тивное исследование среди 75 беременных в возрасте от 18 до 
40 лет, у которых определялось содержание АТ-ТПО в III три-
местре, а также проведен клинический анализ течения бере-
менности и ее исходов. Критериями исключения стали: патоло-
гия ЩЖ в анамнезе, данные о приеме препаратов тиреоидных 
гормонов в течение последнего года, тяжелая соматическая па-
тология (аутоиммунные и системные заболевания), многоплод-
ная беременность. Все обследуемые были разделены на 2 груп-
пы в зависимости от уровня АТ-ТПО. Диагностически значи-
мым считали содержание АТ-ТПО более 30 МЕ/мл при неиз-
мененных уровнях тиреоидных гормонов.

Изучение функционального состояния тиреоидной системы 
у обследуемых проводилось в лаборатории Луганской област-
ной клинической больницы. Диагностические критерии были 
разработаны согласно рекомендациям ВОЗ и Эндокринологи-
ческого общества Украины (2007) [1, 3, 10].

Определение уровней гормонов и антител проводилось ме-
тодом иммуноферментного анализа с использованием реаген-
тов ООО НВО «Диагностические системы» (Россия). Ультраз-
вуковое исследование ЩЖ и фетоплацентарного комплекса 
проводилось всем беременным в отделении ультразвуковой ди-
агностики Луганской областной клинической больницы, с по-
мощью «Aloka-650 SSD» (Япония), в режиме реального време-
ни по общепринятой методике.
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Статистический анализ полученных результатов проводили 
методом вариационной статистики с помощью программ Ex-
cel 7.0 и Statistica. Разницу считали достоверной при вероятнос-
ти возможной ошибки р<0,05.

Результаты исследования их обсуждение. По результатам 
лабораторного исследования женщины были разделены на 
2 группы: I (основная) группа – 36 женщин с уровнем АТ-ТПО 
выше 30 МЕ/мл и II (контрольная) группа – 39 беременных с но-
рмальным уровнем антител. Средний возраст в основной группе 
составил 29,9±0,5 года, в то время как в контрольной группе –
25,7±0,5 года, р˂0,05, что, возможно, связано с большей часто-
той инфекционных заболеваний у женщин старшего возраста.

Анализ частоты экстрагенитальной патологии у носитель-
ниц Т-ТПО показал, что ожирение I-II степени отмечено у 
4 (11,1%) пациенток, гестационный диабет у 3 (8,3%) и у 
5 (13,8%) – вегетососудистая дистония по гипертоническому 
типу, что не отличалось от аналогичных показателей в контро-
льной группе.

Средний возраст менархе у беременных основной и конт-
рольной групп не различался и составил – 13,2±0,1 года, хотя 
нарушения менструального цикла были выявлены у каждой 
третьей пациентки (33,3%) носительницы АТ-ТПО, что оказа-
лось значительно выше по сравнению с контролем (12,8%) же-
нщин, p<0,05.

Среди особенностей гинекологического анамнеза установ-
лено, что бесплодие I выявлено почти у каждой пятой беремен-
ной (19,4%), что было достоверно выше, чем в контрольной 
группе (5,1%). Настоящая беременность у 2 (5,5%) женщин с 
АТ-ТПО наступила после индукции овуляции клостилбегитом 
и у 1 (2,7%) – в результате использования вспомогательных ре-
продуктивных технологий.

В основной группе 23 (63,9%) женщины были повторно
беременными и только 13 (36,1%) первобеременными, в то 
время как в контрольной – 12 (30,7%) и 27 (69,3%), соответст-
венно, p<0,05. Таким образом, повторно беременные женщины 
составили преобладающую часть в основной группе.

При сравнении исходов предыдущих беременностей выяв-
лено, что среди женщин с повышенным уровнем антител к ЩЖ 
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в анамнезе более часто встречались самопроизвольный выки-
дыш – 12 (36%) и замершая беременность – 6 (16,6%), а у жен-
щин контрольной группы – 5,1% и 2,5%, соответственно, 
p<0,05. У 2 (5,5%) женщин с высокими титрами антител пред-
шествующая беременность завершилась антенатальной гибе-
лью плода. Преждевременные роды в анамнезе в 1,5 раза чаще 
встречались также у женщин основной группы.

Следует отметить, что при проведении анализа ультразву-
ковой картины ЩЖ объем железы в третьем триместре у бере-
менных контрольной группы варьировал от 12,0 см3 до 19,1 см3

и в среднем составлял 16,6±0,5 см3, что является нормой, при 
этом эхографических изменений выявлено не было. У 5 (13,8%) 
беременных с наличием АТ-ТПО ЩЖ имела повышенную пло-
тность и характерную для аутоиммуного тиреоидита эхографи-
ческую картину с участками повышенной и пониженной эхо-
генности. У 9 (25%) женщин этой группы имелось диффузное 
увеличение ЩЖ I степени и у 7 (19,4%) женщин – II степени.

При сравнении тиреоидного профиля беременных, пред-
ставленного в таблице, обращает внимание то, что среднее со-
держание общих и свободных фракций Т3 и Т4 в крови бере-
менных I группы существенно не отличалось от показателей в 
контрольной группе, тогда как уровень ТТГ (2,6±0,1 мМЕ/л) 
превышал этот показатель у женщин с отсутствием АТ-ТПО 
(0,9±0,1 мМЕ/л) p<0,05, хотя и не выходил за пределы физио-
логических колебаний.

Таблица – Содержание тиреоидных гормонов и тиреотропного гор-
мона в сыворотке крови обследованных женщин в III триместре (M±m)

Показатель Основная группа (n=36) Контрольная группа 
(n=39)

ТТГ, мМЕ/л 0,9±0,1* 2,6±0,1
Т4, нмоль/л 126,9±3,4 116,1±3,9
Т3, нмоль/л 2,1±0,1 2,4±0,2
св.T4, пмоль/л 12,6±0,3 12,1±0,3
св.T3, пмоль/л 3,3±0,2 2,9±0,2

Примечание: – p<0,05 – по сравнению с контрольной группой.

По результатам нашего исследования среди 19 (52,8%) бе-
ременных с высоким уровнем АТ-ТПО наблюдалась угроза 
прерывания беременности в I триместре и у 14 (38,8%) – во 
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II триместре, что достоверно в сравнении с контрольной груп-
пой 10 (25,6%) и 5 (12,8%), соответственно. Угроза преждевре-
менных родов в основной группе составила 33,3%, что оказа-
лось значительно чаще, чем в контроле (10,2%). Преждевремен-
ные роды как результат беременности произошли в 3 (8,3%) на-
блюдениях, несмотря на проводимый острый токолиз в течение 
48 часов. У 2 (2,7%) женщин при сроке гестации 34-35 недель и 
в 36 недель у 1 (5,5%). В контрольной группе преждевременные 
роды не имели места, а средний гестационный возраст составил 
39,2±0,1 недель, что было сопоставимо со средним гестацион-
ным возрастом в основной группе – 38,5±0,2 недель.

Необходимо отметить, что, по данным литературы, наличие 
антител к ткани ЩЖ в 2-3,5 раза увеличивает риск самопроизво-
льного прерывания беременности на ранних сроках, а наличие 
повышенного уровня АТ-ТПО в 1,6 раза повышает риск разви-
тия угрозы преждевременных родов [7, 9, 10]. Однако другие 
ученые утверждают, что частота самопроизвольного прерывания 
беременности не зависит от наличия антитиреоидных антител, а 
аутоиммунные аутоантитела являются лишь маркером иммуно-
логических нарушений, приводящих к повреждению плаценты и
невынашиванию беременности, а, следовательно, каное-либо во-
здействие на тиреоидный статус нецелесообразно [3,10].

У женщин основной группы в 25 (69,4%) случаях диагнос-
тирована дисфункция плаценты. В группе сравнения эта пато-
логия была выявлена значительно реже – 5 (12,8%) беремен-
ных, p<0,05.

Большинство исследователей в своих публикациях обра-
щают внимание на то, что носительство АТ-ТПО минимально 
распространено при преэклампсии, что свидетельствует об от-
сутствии аутоиммунного процесса [8]. В нашей работе эти дан-
ные подтвердились, так как частота развития преэклампсии бы-
ла одинаковой в обеих группах – 16,6% и 15,8%. Однако варьи-
ровала степень тяжести преэклампсии в зависимости от содер-
жания в сыворотке АТ-ТПО. Так, среди беременных без антител 
преобладала преэклампсия легкой степени – 5 (12,8%) и 1 (2,6%) 
случай преэклампсии средней степени тяжести. В то время как 
среди носительниц антител – 4 (11,1%) случая преэклампсии 
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средней степени тяжести и 2 (5,5%) случая тяжелой преэкламп-
сии. Таким образом, тяжелые формы преэклампсии были харак-
терны для женщин с АТ-ТПО (16,6% против 2,6%).

Выводы. Выявлеными особенностями течения беременнос-
ти у женщин с антителами к тиреопероксидазе были: угроза 
преждевременных родов (33,3%), дисфункция плаценты (69,4%), 
среднетяжелые и тяжелые формы преэклампсии (16,6%).
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Summаry
LYBYANA S.S., LISEENKO E.V., PINSKY L.L. 

THE INFLUENCE OF THYROID PEROXIDASE ANTIBODIES 
TO THE DEVELOPMENT OF GESTATIONAL COMPLICATIONS 

State Institution «Lugansk State Medical University»
Lugansk, Ukraine

The content of thyroid hormones and thyroid peroxidase anti-
bodies in 75 pregnant women in the III trimester was studied. A 
comparative analysis of pregnancy and its outcomes in female carri-
ers of anti-thyroid antibodies was done. An increase in the frequen-
cy of placental dysfunction, threatening preterm labor was revealed. 
Severe preeclampsia forms were found in 16.6% of women with an-
tibodies to thyroid peroxidase. 

Key words: thyroid gland, antibodies to thyroid peroxidase, 
pregnancy, delivery, complications.

УДК 616.831-001.31

МИРОНЕНКО Т.В., СКОРОБОГАТОВА О.В.,
ФЕДОРКОВСКИЙ С.А., КОРНИЕНКО К.В.

КЛИНИКО-ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ
ОСТРОГО ПЕРИОДА СОТРЯСЕНИЯ
ГОЛОВНОГО МОЗГА, СОЧЕТАННОГО

С ПОВРЕЖДЕНИЕМ ЛИЦЕВОГО ЧЕРЕПА

Кафедра нервных болезней с нейрохирургией
(зав. кафедрой – профессор МироненкоТ.В.)

ГЗ «Луганский государственный медицинский университет»
г. Луганск, Украина

Резюме. На основе комплексного клинико-
параклинического и нейропсихологического исследования 
103 пациентов с сотрясением головного мозга изучены клини-
ко-диагностические особенности его течения. Уточнены кли-
нические характеристики острого периода заболевания, сопро-
вождающегося повреждением лицевого черепа. Установлено, 
что кроме транзиторных неврологических нарушений, вегета-
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тивной дисфункции, эмоциональных и когнитивных наруше-
ний у данной категории пострадавших наблюдаются пораже-
ния краниальных нервов в области лица и большая выражен-
ность цефалгического синдрома. Показана диагностическая 
информативность методов нейровизуализации в обследовании 
пациентов с сотрясением головного мозга, особенно сочетанно-
го с травмой лицевого черепа.

Ключевые слова: сотрясение головного мозга, клиника,
диагностика.

Введение. Черепно-мозговая травма продолжает оставать-
ся актуальной проблемой в неврологии. Это связано с тем, что 
частота черепно-мозговых повреждений в разных регионах Ук-
раины варьирует от 1,6 до 4 случаев на 1000 населения и прео-
бладает указанная патология у лиц молодого и трудоспособно-
го возраста [1, 6, 11].

В структуре черепно-мозговой травмы 80% занимает лег-
кая степень повреждений [3, 8, 12].

Значительная распространенность сотрясения головного 
мозга, а также дискуссионные вопросы относительно его тече-
ния и диагностики обуславливают значимость данной пробле-
мы [5, 9, 13].

Кроме того, представляют практический интерес вопросы 
клинико-диагностических особенностей сотрясения головного 
мозга, сочетанного с повреждением лицевого черепа [2, 4, 7, 10].

В этой связи целью настоящего исследования явилось усо-
вершенствование диагностики, определение особенностей кли-
нического течения сотрясения головного мозга и вариантов со-
четания с повреждением лицевого черепа на основе результа-
тов комплексного клинико-параклинического обследования.

Материалы и методы исследования. Под нашим наблю-
дением находились 103 пациента в возрасте 18-54 года (сред-
ний возраст составил 32,5±17,5 лет), находящихся на лечении в 
нейротравматологическом отделении областной клинической 
больницы г. Луганска. Среди обследуемых было 38 женщин и 
65 мужчин. Контрольную группу составили 20 практически 
здоровых лиц аналогичного возраста. В состав 1-й основной 
группы вошли 40 пострадавших, у которых сотрясение голов-
ного мозга сочеталось с повреждением лицевого черепа.
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В состав 2-й основной группы вошли 63 пострадавших с 
сотрясением головного мозга.

Госпитализация большей части пациентов (65%) была 
осуществлена в конце 1-х суток после получения черепно-
мозговой травмы (ЧМТ), меньшую часть пострадавших (35%) 
госпитализировали в течение первого часа.

Нами были глубоко проанализированы жалобы, анамнез по-
страдавших с использованием специально разработанного опро-
сника, в котором детализировались особенности получения тра-
вмы, жалобы и анамнез.

Углубленное исследование неврологического статуса пост-
радавших проводили в остром периоде ЛЧМТ с использовани-
ем «стандартизированной шкалы NIH (TheиNational Institutesof
Health USA»).

Нейропсихологическое обследование, проведенное пациен-
там, включало специальный комплекс тестирования «Тестиро-
вания на ориентацию и амнезию Гальвестон» (GalvestonOrienta-
tionAndAmnesiaFest), «Опросник самочувствия больных», «Таб-
лицы изучения памяти». Для оценки функционального состоя-
ния вегетативной нервной системы мы применяли шкалы веге-
то-сосудистых изменений, которые заполняются пациентом, и 
шкалы вегето-сосудистых изменений, заполняемые врачом.

В процессе наблюдения были также использованы нейро-
физиологические (ЭЭГ), инструментальные (КТ и МРТ головно-
го мозга) и статистические методы исследования и обработки.

Результаты и их обсуждение. У пациентов обоих групп 
типичной оказалась жалоба на головную боль, которая наблю-
далась в 100% случаях. С целью детализации этой жалобы была 
использована визуальная аналоговая шкала (ВАШ). Средний 
индекс головной боли составил 7,9+0,12 баллов, что соответст-
вовало оценке головной боли как «сильная».

У пострадавших основных групп преобладала диффузная 
локализация головной боли, которая наблюдалась в 72 (69,9%) 
случаях.

У пациентов 2-й группы, кроме цефалгии, наблюдались 
лицевые боли с локализацией в области глазниц – 8 (7,8%), 
верхней – 10 (9,7%) и нижней челюсти – 12 (11,6%), что совпа-
дало с местом приложения травмирующего агента.
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Кроме того, у обследуемых после ЛЧМТ нередкими были 
жалобы на головокружение – 62 (60,0%), тошноту – 72 (70%), 
снижение трудоспособности – 100 (97,2%), эмоциональную не-
устойчивость – 102 (99,4%), снижение памяти – 80 (77,6).

У пострадавших группы наблюдались дополнительно жало-
бы на снижение зрения – 9 (8,7%), обоняния – 18 (17,5%), слу-
ха – 7 (6,8%), вкуса – 6 (5,8%). Средний показатель снижения 
уровня самочувствия по результатам «Опросника самочувствия 
больных» составил (-43,5+0,41), что свидетельствовало о нали-
чии астенических расстройств у большинства обследуемых.

Снижение внимания отмечали 90 (87,3%) пациентов из обе-
их групп, причем 58 пострадавших из них (56,3%) оценивали 
это снижение как выраженное, 19 (18,0%) – как умеренное и 
17 (16,6%) – легкой степени.

При исследовании показателей качественных и количест-
венных характеристик памяти они были хуже, чем в контроль-
ной группе (p<0,005). Так, время воспроизведения информации 
о рисунке или фигуре составило 12,02±0,75 сек. и 13,8±0,66 сек. 
в сравнении с 4,82±0,1сек. и 4,82±0,1 в контроле (p<0,001). Со-
ответственно, воспроизведение информации относительно слов 
и цифр у пострадавших с ЛЧМТ составило 3,57±0,32 балла и 
3,57±0,26 баллов при показателях в контрольной группе 
1±0,2 баллов 1,04±0,16 баллов (p<0,001).

При проведении теста на ориентацию и амнезию Галвесто-
на было подтверждено, что пострадавшие обеих групп в остром 
периоде сотрясения головного мозга имели достоверное нару-
шение ориентации и элементы амнезии (Median 3, Z-quartilef,
Vquartile-8) в сравнении с контролем (Median 0, Z-quartile-0, 
Vquartile-0),(р <0,005).

По результатам анализа тестирования с использованием 
«Шкалы вегето-сосудистых изменений Вейна А.М.» (для запо-
лнения пациентом) было подтверждено наличие признаков ве-
гетативной дисфункции в остром периоде заболевания, кото-
рые составили 29±1,8 баллов и 22,4±1,7 баллов в сравнении с 
5,8±0,4 балла и 4,9±0,5 баллов в контроле (р<0,001).

При проведении неврологического осмотра было установ-
лено, что у обследуемых основных групп часто регистрирова-
лись следующие изменения: неустойчивость в позе Ромберга –
89 (86%), изменение брюшных рефлексов – 88 (85,4%), горизон-
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тальный нистагм при крайних отведениях глаз – 78 (76%). Наря-
ду с этим, довольно часто встречались и иные транзиторные не-
врологические нарушения, например симптомы пирамидной не-
достаточности – у 46 (45%) пациентов, экстензорные патологи-
ческие стойкие феномены – 42 (40,7%). Рефлекс «орального ав-
томатизма» Маринеску-Радовичи был зарегистрирован у 
33 (32,4%) обследованных.

При анализе изменений в неврологическом статусе у пост-
радавших с ЛЧМТ двух основных групп установлено, что в це-
лом клиническая картина в острый период сотрясения головно-
го мозга совпадала. Однако у пациентов с ЛЧМТ, сочетанной с 
поражением лицевого черепа (1 группа), имели место опреде-
ленные особенности: гораздо чаще наблюдались симптомы по-
ражения краниальных нервов – обонятельного – 5 (4,9%), зри-
тельного – 10 (9,7%), тройничного – 21 (20,4%), вестибуло-
кохлеарного – 2 (1,9%), лицевого – 2 (1,9%). Также у пациентов 
1 группы преобладали вегетативные расстройства в сравнении 
со 2-й группой обследуемых (65% против 42%, р<0,05). Подоб-
ные различия можно объяснить разными механизмами полу-
ченных травм, большими психо-эмоциональными реакциями, 
связанными с переломами костей лицевого черепа, большей 
выраженностью болевого синдрома, сравнительно поздними 
сроками госпитализации.

При проведении ЭЭГ у обследуемых основных групп были 
выявлены снижение общего уровня функциональной активнос-
ти головного мозга – 56 (54,4%), пароксизмальная активность –
у 7 (6,8%) пациентов, установлено достоверное уменьшение 
среднего показателя амплитуды альфа-ритма (р<0,05) и увели-
чение среднего показателя частоты колебаний альфа-ритма у 
пациентов в острый период сотрясения головного мозга в срав-
нении с контрольной группой (р<0,05).

При проведении нейровизуализационных методов обследо-
вания у 56 (54,4%) пострадавших с ЛЧМТ отсутствовали пато-
логические изменения в структуре вещества головного мозга, 
ликворных путей и подпаутинных пространств.

У пациентов 1-й группы визуализировано повреждение ко-
стей лицевого черепа в виде трещин височной кости – 2 (1,9%), 
переломов глазницы – 10 (9,7%), придаточных пазух с явлени-
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ями гемосинуса – 11 (10,6%), костей верхней или нижней че-
люсти – 17 (16,5%).

У обследуемых основных групп также имели место наруж-
ная гидроцефалия – 12 (11,7%), явления отека субкортикальных 
отделов головного мозга, расположенных перивентрикулярно –
8 (7,8%), лакунарный инсульт – 1 (0,97%), признаки энцефало-
патии – 3 (2,9%). 

Заключение. Изложенные выше результаты исследования 
характеризуют особенности клинического течения сотрясения 
головного мозга, которые проявляются транзиторной невроло-
гической симптоматикой, выраженной вегетативной дисфунк-
цией, церебрастеническим симптомокомплексом и снижением 
когнитивных функций.

Сочетание сотрясения головного мозга с повреждением ко-
стей лицевого черепа значительно усугубляет основные клини-
ческие признаки заболевания, пролонгирует выраженность це-
фалгического синдрома, вегетативной дисфункции, добавляет 
поражение краниальных нервов области лица.

Указанная неврологическая симптоматика сопровождается 
диффузным угнетением биоэлектрической активности головно-
го мозга в виде легкой депрессии основного ритма, эпизодов па-
роксизмальной активности.

Нейровизуализационные методы диагностики целесообра-
зны в остром периоде сотрясения головного мозга, особенно 
при его сочетании с повреждением костей лицевого черепа. 
Они информативны в уточнении травматического характера 
экстра- и интракраниального повреждения.

Выявленные клинико-диагностические особенности сотря-
сения головного мозга в остром периоде, а также его сочетания 
с повреждением лицевого черепа позволят организовать адек-
ватные лечебно-диагностические подходы в курации указанной 
категории пациентов.
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Summary
MIRONENKO T.V., SKOROBOGATOVA O.V.,

FEDORKOVSKY S.A., KORNIENKO K.V.
THE CLINICAL-DIAGNOSTIC PECULIARITIES 

OF ACUTE CONCUSSION IN ACCOMPANY 
WITH DISTURBANCES OF FACIAL BONES 
State Institution «Lugansk State Medical University»

Lugansk, Ukraine 

The clinical and diagnostic features of brain concussion were 
studied by comprehensive clinical – paraclinical and neuropsycho-
logical investigations of 103 patients. The clinical characteristics of 
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the acute period of this disease in combination with damage to the 
facial skeleton were clarified. It is established besides transient neu-
rological disorders, autonomic dysfunction, emotional and cognitive 
impairments cranial nerve's lesions on the face and large severity of 
the cephalgic syndrome are observed in this group of patients. It is 
shown diagnostic importance of neuroimaging studies of patients 
with brain concussion, especially in combined with the trauma of 
the facial skull. 

Keywords: concussion, clinical and diagnostic features. 
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Мудрая В.Н., Василенко Д.А., Устименко Ю.Ю.
КРАТКОСРОЧНЫЕ КЛИНИЧЕСКИЕ РЕЗУЛЬТАТЫ

НЕМЕДЛЕННОЙ ИМПЛАНТАЦИИ В ЛУНКУ
УДАЛЁННОГО МОЛЯРА ПРИ ИСПОЛЬЗОВАНИИ

КОРОТКИХ ШИРОКИХ ИМПЛАНТАТОВ
С КОНУСНЫМ СОЕДИНЕНИЕМ

Кафедра стоматологии ФПО
(зав. кафедрой – доцент Мудрая В.Н.)

ГЗ «Луганский государственный медицинский университет»
г. Луганск, Украина

Резюме. Цель данного исследования заключалась в оценке 
эффективности немедленной установки в лунки моляров верх-
ней и нижней челюсти коротких широких имплантатов с кону-
сным соединением, имеющих дизайн «с плато». Немедленная 
имплантация коротких широких имплантатов с конусным сое-
динением системы Bicon для замены удаленных моляров без 
периапикальной патологии демонстрирует эффективность в 
98,2% случаев и обеспечивает прирост кости в области ско-
шенного плеча имплантата в cреднем на 2,1 мм.

Ключевые слова: дентальная имплантация, немедленная 
имплантация, безлоскутная методика, хирургический прото-
кол, короткий широкий имплантат с конусным соединением, 
зубная лунка.
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Введение. Недостатком классического подхода к реабили-
тации пациентов при помощи дентальной имплантации являет-
ся длительность лечения. Время заживления костной раны пос-
ле удаления зуба составляет 2-3 месяца и время интеграции 
имплантатов – от 3 до 6 месяцев в зависимости от анатомичес-
ких условий. Однако поэтапный подход имеет ряд недостатков, 
связанных с резорбцией альвеолярной кости и неблагоприят-
ным изменением контура мягких тканей, что негативно сказы-
вается на результате имплантации [3]. Основное преимущество 
немедленной установки имплантата в лунку удаленного зуба 
подтверждается результатами наблюдений, которые показали, 
что метод способствует сохранению костной ткани и первона-
чального десневого контура, особенно, если имплантация вы-
полняется с помощью безлоскутной техники [7]. С другой сто-
роны, немедленная имплантация имеет ряд недостатков, таких 
как риск инфекционных осложнений, непредсказуемость пове-
дения мягких и твердых тканей, трудность достижения первич-
ной стабильности и позиционирования имплантата [5]. Не ре-
комендуется применение протокола немедленной имплантации 
у пациентов с тонким фенотипом десны из-за риска рецессии 
[11]. В литературных источниках сообщается об увеличении 
риска потери имплантата, установленного по немедленному 
протоколу у пациентов, имеющих в анамнезе пародонтит [1].

Согласно данным обзора Quirynen и соавт. [9], неудачи при 
немедленной имплантации в среднем составляют 6,2% (от 0% 
до 40%). Тем не менее, в исследованиях других авторов, срав-
нивающих результаты немедленной и отсроченной импланта-
ции, не было обнаружено значительных различий [6, 10, 15].

Немедленная имплантация в лунки моляров вызывает 
определенные проблемы для клинициста из-за сложной много-
компонентной анатомии корней и связанной с ней трудностью 
позиционирования имплантата в остаточном корневом ложе, а 
также отсутствием предсказуемости первичной стабильности, 
являющейся обязательным условием такого способа установки 
имплантатов.

Появление на рынке системы имплантатов Bicon (Bicon
Dental Implants, USA) в значительной степени, на наш взгляд, 
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может решить эти проблемы, благодаря своему оригинальному 
дизайну и уникальным свойствам.

Цель данного исследования заключалась в оценке эффек-
тивности немедленной установки в лунки моляров верхней и 
нижней челюсти коротких широких имплантатов с конусным 
соединением, имеющих дизайн «с плато».

Материалы и методы. 37 пациентам была проведена неме-
дленная имплантация в лунки удаленных моляров верхней и 
нижней челюсти с использованием безлоскутной методики. 
Установлено 111 коротких широких имплантатов с конусным 
соединением. В данном исследовании для замещения удаленных 
моляров были использованы имплантаты Bicon от компании 
Bicon Dental Implants (USA) размером 6×5 мм и 6×5,7 мм. Пока-
заниями к применению этой системы имплантатов были следу-
ющие уникальные особенности: 1,5° конусное, безвинтовое бак-
териально-герметичное соединение имплантат-абатмент, пасси-
вная установка в лунку (не требуется первичная стабильность), 
скошенное плечо, дизайн «с плато», короткая длина, широкий 
диаметр. В имплантаты устанавливали пластиковые формирова-
тели десны. Имплантаты не нагружали. Удаление зубов прово-
дилось по специальному хирургическому протоколу без приме-
нения щипцов с секционированием корней. Показаниями к не-
медленной имплантации были отсутствие периапикальной пато-
логии вокруг удаленных зубов, неповрежденная вестибулярная 
стенка лунки, средний или толстый фенотип десны. В 28 случа-
ях для заполнения остаточного свободного пространства в лунке 
применяли ксеногенный материал Bio-Oss (Geistlich) в комби-
нации с аутогенной костью, полученной при формировании ло-
жа имплантата лопастными сверлами.

В ходе обследования проводилась цифровая периапикаль-
ная рентгенография с помощью системы Ринн (Densplay Rinn), 
которая в дальнейшем сохранялась в базе данных системы Ди-
гора (Digora PCT, Soredex),с использованием техники паралле-
льного удлиненного конуса, для определения периимплантного 
состояния костной ткани в сравнении с базовой рентгенограм-
мой, полученной сразу после имплантации. Для ориентации 
рентгеновского луча был использован держатель, установлен-
ный перпендикулярно оси имплантата. Уровень кости опреде-
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ляли, основываясь на соединении имплантат-абатмент относи-
тельно к ближайшему соприкосновению кости с имплантатом 
мезиально и дистально. Учитывали среднее число суммы этих 
значений. Фактическое изменение уровня кости рассчитывали 
как разницу между базовым и последующими этапами. 

Уровень кости определяли через 6 и 12 месяцев после имп-
лантации с помощью повторной апикальной рентгенографии и 
сравнивали с исходными показателями в момент установки им-
плантата. Протезирование провели в среднем через 3,5 месяца 
после имплантации. Степень интеграции имплантата определя-
ли по показаниям аппарата Osstell Mentor. Во всех случаях ор-
топедические конструкции были представлены одиночными ме-
таллокерамическими коронками с цементной фиксацией, при-
чем коронки цементировали на абатменте вне полости рта, т.е.
на рабочей модели. Всю полученную информацию вводили в 
базу данных Microsoft Exсel. Для оценки достоверности полу-
ченных результатов использовали компьютерные программы 
обработки данных Statistica for Windows 6,0 Exсel, Biostat.

Результаты исследования и их обсуждение. В данном ис-
следовании было установлено 111 имплантатов Bicon у 37 па-
циентов. Только 2 (по одному у двух пациентов) из 111 импла-
нтатов не прижились и были удалены через месяц после уста-
новки. Таким образом, общая приживаемость имплантатов сос-
тавила 98,2%.Доступными для клинического обследования бы-
ли 35 пациентов (17 мужчин и 18 женщин). Средний возраст 
обследуемых составил 58 лет (диапазон 25–78).Всего на верх-
ней челюсти было установлено 61 имплантат (32 у мужчин, 
29 у женщин), на нижней челюсти установили 48 имплантатов 
(28 у мужчин и 20 у женщин).

Протезирование начинали, учитывая коэффициент стаби-
льности имплантата, определяемый с помощью аппарата Osstell 
Mentor, причем,имплантат считали стабильным при показаниях 
аппарата не ниже 65 ед. Такие показатели были получены на 
нижней челюстив среднем через 2,5 месяца, на верхней – через 
3–3,5 месяца.

Через 6 месяцев после протезирования все имплантаты но-
рмально функционировали, более того, был обнаружен прирост 
кости в области скошенного плеча имплантата. Среднее значе-
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ние приростакости составило 1,3 мм (диапазон – 0,5–1,7), через 
год – 1,8 мм (диапазон –1,3–2,6). Среднее значение коэффицие-
нта стабильности через год возросло и составило в среднем 
74 ед. при диапазоне 65–79.

Выживаемость имплантатов составила 98,2%, что соответ-
ствует результатам других исследований немедленной имплан-
тации [2, 13]. Однако в этих исследованиях изучались имплан-
таты других систем. Авторы указывают на определенную поте-
рю кости в первый год после имплантации. В нашем исследо-
вании мы получили прирост кости, что может служить хоро-
шим прогнозом для длительного функционирования импланта-
та. Такая высокая эффективность может быть объяснена осо-
бенностями имплантата. Имплантат Bicon эффективно объеди-
няет следующие свойства: уникальное 1,5 конусное бактериа-
льно-герметичное соединение имплантат-абатмент с зазором 
менее 0,5 мкм. Такое соединение предотвращает рецессию мяг-
ких тканей вокруг имплантата, которая может привести не то-
лько к потере костной ткани, но и самого имплантата.

Скошенное плечо Bicon позволяет проявлять большую гиб-
кость при установке имплантата и способствует поддержанию 
высоты альвеолярной кости. Также оно обеспечиваетпространс-
тво для формирования костной ткани и межзубного сосочка, что 
позволяет с легкостью создавать эстетичный десневой край. Не-
отъемлемым свойством дизайна Bicon является переключение 
платформ – полная взаимозаменяемость абатментов разных ди-
аметров, дающая широту выбора при любой анатомии челюсти.

Особый дизайн «с плато» увеличивает поверхность импла-
нтатов Bicon на 30% (в сравнении с винтовыми имплантатами 
аналогичного диаметра) и создаёт благоприятные условия для 
образования зрелой Гаверсовой кости между «плато» имплан-
тата. Эта костная ткань имеет структуру, схожую с кортикаль-
ной и формируется быстрее (10–50 мкм в сутки), если сравни-
вать с аппозиционной костной тканью, формирующейся вокруг 
имплантатов другого дизайна (1–3 мкм в сутки) [2, 12].

Подготовка ложа имплантата на скорости 50 об/мин без 
орошения позволяет хирургу собрать титановой лопастной фре-
зой аутогенную костную стружку для подсадки. Данная щадя-
щая методика – уникальная особенность системы Bicon [13, 16].
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Короткие имплантаты Bicon сокращают до минимума опе-
рации по костной пластике и максимально увеличивают возмо-
жности имплантации.

Erakat M. и соавт. Опубликовали результаты 1-летнего на-
блюдения за немедленно установленными имплантатами Bicon, 
в котором выживаемость составила 92%. Авторы после немед-
ленной установки проводили немедленную нагрузку, что мо-
жет быть причиной потери такого количества имплантатов. На 
наш взгляд, при установке одиночных имплантатов отсрочен-
ная нагрузка является более оптимальным вариантом.

Заключение. Немедленная имплантация коротких широ-
ких имплантатов с конусным соединением системы Bicon в лу-
нки удаленных моляров без периапикальной патологии проде-
монстрировала эффективность в 98,2% случаев и обеспечила 
прирост кости в области скошенного плеча имплантата.
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Summary
MUDRA V.M., VASYLENKO D.A., USTYMENKO Y.U. 
SHORT-TERM CLINICAL RESULTS OF THE URGENT 

IMPLANTATION INTO THE ALVEOLUS OF THE PULLED 
OUT MOLAR TOOTH USING SHORT WIDE IMPLANTS 

WITH THE CONICAL JOINING 
SЕ «Lugansk State Medical University»

Lugansk, Ukraine

The purpose of the present research was to value the effective-
ness of the urgent installation of the wide short implants of the 
«with plateau» design into the alveoli of the molar teeth of the upper 
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and lower jaws. The urgent implantation of the short wide implants 
with the conical joining of Bicon System for the change of the 
pulled-out molar teeth without the periapical pathology demon-
strates the effectiveness in 98.2% of cases and provides the bone 
growth in the area of the skewed shoulder of the implant up to 
2.1 mm on the average. 

Key words: dental implantation, immediate implantation, flap-
less method, surgical protocol, a wide short implant with the conical 
joining, an alveolus. 

УДК 611-018.54:616.831-001

ПОБЕДЕННЫЙ А.Л.
СОСТОЯНИЕ ЦИТОКИНОВ СЫВОРОТКИ КРОВИ

ПАЦИЕНТОВ ПОСЛЕ ПЕРЕНЕСЕННОЙ
ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ ТРАВМЫ СРЕДНЕЙ ТЯЖЕСТИ

Отделение нейротравматологиии
(зав. отделением – врач высшей аттестационной категории Победенный А.Л.)

Луганская областная клиническая больница,
г. Луганск, Украина

Резюме. В статье исследовано состояние цитокинов IL-1β и 
IL-4 сыворотки крови пациентов после перенесенной черепно-
мозговой травмы после стационарного лечения и через 1 год. 
Содержание обоих цитокинов сохранялось повышенным, наи-
более значительно –IL-1β.

Ключевые слова: черепно-мозговая травма, цитокины.

Введение. Черепно-мозговая травма (ЧМТ) остается од-
ним из наиболее тяжелых видов травматизма, на который при-
ходится до 30-40% всех травм. Ежегодно от черепно-мозговой 
травмы в мире гибнет 1,5 млн. людей, а 2,4 млн становятся ин-
валидами. В Украине изолированную ЧМТ получают около 
100000 человек в год [1]. Частота ЧМТ в Украине колеблется,
по данным разных авторов, ежегодно составляет в разных ре-
гионах от 1,8-2,2 до 6 случаев (в среднем, 4-4,2) на 1000 насе-
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ления [5]. В среднем, 30-50% пациентов с тяжелой ЧМТ поги-
бают. Однако среди тех, которые выжили, полное функциона-
льное восстановление наблюдается очень редко [7]. Сущест-
венная роль в реализации воспалительной реакции при ЧМТ и 
процессах восстановления принадлежит иммунной системе и 
ее медиаторам – цитокинам [6]. В пользу этого утверждения 
свидетельствуют данные о значительном повышении уровня 
интерлейкина (IL)-1β у пациентов, перенесших легкую закры-
тую ЧМТ. У пациентов даже в отдаленный период (от 2 до 
6 лет) при наличии разной клинической симптоматики незави-
симо от ведущего клинического синдрома наблюдались значи-
тельно повышенные уровни провоспалительных цитокинов 
[2]. Этот факт не только подтверждает участие иммунной сис-
темы в формировании последствий ЧМТ, но и дает возмож-
ность на его основе разработать адекватную терапевтическую 
стратегию для пациентов с ЧМТ.

Цель работы – изучить содержание цитокинов – IL-1β, IL-
4 у пациентов с ЧМТ в раннем послеоперационном и отдален-
ном (через 1 год) периодах.

Исследование выполнялось в соответствии с общим пла-
ном научно-исследовательских работ ГЗ «Луганский государс-
твенный медицинский университет» и имеет № гос. регистра-
ции 0110U003039.

Материал и методы исследования. В исследование были 
включены 27 пациентов, перенесших ЧМТ средней тяжести –
ушиб головного мозга средней тяж ести после выписки из ней-
ротравматологического отделения Луганской областной кли-
нической больницы после оперативного вмешательства по по-
воду гематомы или вдавленного перелома костей черепа. Диаг-
ностика ЧМТ, показания к оперативному вмешательству и ле-
чение в послеоперационном периоде осуществлялись в соот-
ветствии с существующими стандартами [4]. У пациентов исс-
ледовали содержание IL-1β, IL-4 с использованием стандарт-
ных наборов для иммуноферментного анализа производства 
ООО «Укрмедсервис» (Донецк, Украина) перед выпиской из 
стационара и через 1 год. Среди исследованных было 25 муж-
чин и 2 женщины. Средний возраст травмированных составил 
(32,4±3,1) года.
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Для выработки референтной нормы были обследованы 
18 практически здоровых лиц такого же возраста и пола.

Результаты и их обсуждение. В начале лечения у пациен-
тов с ЧМТ уровни всех иссследованных цитокинов отмечались 
повышенными.

Содержание IL-1β в сыворотке крови после оперативного 
вмешательства было выше нормы в 5,2 раза (P<0,001), достигало 
(225,2±10,8) пг/мл, что очевидно, было связано с особенностью 
этого цитокина как «стартового» при любом воспалении [3].

Перед выпиской из специализированного отделения значе-
ния IL-1β начали постепенно снижаться, стали ниже в 1,15 раза 
от исходных (P<0,05), но остались достоверно выше референт-
ной нормы в 4,5 раза.

Таблица 1 – Динамика содержания цитокинов в сыворотке крови 
пациентов с ЧМТ

Показатель
Показатель
здоровых лиц 

(n=18)

Группа пациентов с ЧМТ (n=27)

После операции Перед выпиской
из отделения

IL-4, пг/мл 47,3±5,1 75,6 ± 3,7* 71,3±3,9*
IL-1β, пг/мл 43,2 ± 4,5 225,2 ± 10,8* 195,8±11,9*)

IL-1β/IL-4 0,91±0,04 2,97 ± 0,2* 2,75 ± 0,3*

Примечания:
1. * – Р<0,05 при сравнении с практически здоровыми лицами;
2. ) – Р<0,05 при сравнении показателей в разные периоды наблюдения

Уровень IL-4 сразу после операции тоже повышался до 
(75,6±3,7) пг/мл, или в 1,6 раза по сравнению с таковым у прак-
тически здоровых лиц (P<0,05), что могло быть объяснено ак-
тивацией противовоспалительных стимулов в ответ на возрас-
тающие провоспалительные влияния, а перед выпиской неско-
лько уменьшался, превышая норму в 1,5 раза (P<0,05).

При этом соотношение концентраций цитокинов с разным 
направлением действия в развитии воспалительного процесса
IL-1β/IL-4 в начале наблюдения было в 3,18 раза выше аналоги-
чного у практически здоровых лиц, а перед выпиской после про-
веденного лечения его динамика была незначительной: оно хоть 
и уменьшилось (2,75±0,3), однако продолжало быть достоверно 
выше аналогичного у практически здоровых лиц в 3,26 раза.

лькльк
П

направна
LL--1

щие щие 
ко уменьо умен
При При

ей проей про
провопрово
ьшьш

/мл/мл
доровыхоровых
ротиворотив

LL--4 с4 
мл, или л, или

х лх л

нениени

сразу сразу 

ении с прении с
ии показии пока

практипракти

225225
2,97 2,

ее

75,6 ± 375,6 ± 3
5,2 ± 5,2 

уппа уппа пп

операцииоперации

77

инов в инов

товтов

сыворотсывор

же в 1же в
ыше реферыше 

[3].].
ния значния значе-е-

1,15 раза1,15 раза
еренере

ло о 
стью стью



139 

Таким образом, у пациентов с ЧМТ средней тяжести, под-
лежащих оперативному лечению, сразу после него в сыворотке 
крови отмечалось существенное повышение концентрации
IL-1β, незначительное – IL-4 при возрастании их соотношения. 
После проведения общепринятого лечения у пациентов наблю-
далось незначительное снижение концентрации IL-1β, IL-4 и их 
соотношения.

Через 1 год наблюдения показатель IL-1β у исследованных 
пациентов с ЧМТ снизился до (137,2±12,8) пг/мл и остался вы-
ше, чем у практически здоровых лиц, в 3,2 раза (P<0,001), что 
свидетельствовало о значительной провоспалительной актив-
ности иммунной системы у пациентов и создавало предпосыл-
ки для торможения восстановительных процессов в организме 
пациентов после перенесенной ЧМТ [6].

Значения IL-4 у травмированных равнялись (58,1±3,2) пг/мл,
достоверно превышали норму в 1,2 раза, что объяснялось необ-
ходимостью противовоспалительного влияния при повышенном 
уровне IL-1β [3].

При этом соотношение IL-1β/IL-4 у травмированных было 
больше, чем в норме, в 2,36 раза (P<0,001).

Таким образом, у пациентов после перенесенной ЧМТ сре-
дней тяжести и оперативного вмешательства отмечается значи-
тельное повышение IL-1β, менее выраженное повышение IL-4
при существенном повышении их соотношения. Оппозицион-
ные цитокины и их соотношение остается повышенным и в от-
даленном (через 1 год) периоде ЧМТ, что требует рациональ-
ной медикаментозной коррекции.

Выводы:
1.У пациентов после перенесенной ЧМТ средней тяжести и 

оперативного вмешательства по поводу нее отмечается значи-
тельное повышение IL-1β, менее выраженное повышение IL-4
при существенном повышении соотношения IL-1β/IL-4.

2.Уровни IL-1β и IL-4, а также их соотношение остаются 
повышенными через 1 год после ЧМТ как предпосылка более 
торпидного восстановительного периода после ЧМТ.

Последующие исследования будут посвящены изучению 
клинических особенностей ЧМТ у пациентов в разные периоды 
наблюдения.
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Summary 
POBEDYONNIJ A.L. 

STATUS OF SERUM CYTOKINESAT THE PATIENTS 
AFTER MODERATE DEGREETRAUMATIC 

BRAIN INJURY 
Lugansk Regional Clinical Hospital 

Lugansk, Ukraine 

Status of serum cytokines IL-1β and IL-4 at the patients after 
moderate degree traumatic brain injury and surgical operation in pe-
riod after hospital treatment and through 1 year is considered at the 
article. Were detected increased levels of both cytokines, more sig-
nificant – IL-1β.

Key words: traumatic brain injury, cytokines. 
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УДК 616.895.4-092:612.012.1.015

РАЧКАУСКАС Г.С., ВЫСОЧИН Е.В., ЧЕБОТАРЕВ Е.В.

ЛИЧНОСТНЫЕ И ГЕНДЕРНЫЕ ПРЕДПОСЫЛКИ
ФОРМИРОВАНИЯ СОМАТИЗИРОВАННЫХ

ДЕПРЕССИВНЫХ РАССТРОЙСТВ
В ПОДРОСТКОВОМ ВОЗРАСТЕ

ГЗ «Луганский государственный медицинский университет»,
Луганская областная клиническая психоневрологическая больница,

г. Луганск, Украина

Резюме. Нами были обследованы 72 пациента подростко-
вого возраста с диагнозом соматизированное депрессивное ра-
сстройство. Определены патохарактерологические и гендер-
ные предпосылки формирования соматизации депрессивных 
расстройств в подростковом возрасте. Для девушек характерно 
заострение ипохондрических и истероидных черт личности в 
преморбидном периоде. Для юношей более характерными яв-
ляются психопатизация и социальная интроверсия. Преобла-
дающими чертами характера у подростков мужского пола с 
СДР являются психастенические и тревожно-педантические 
проявления, у подростков женского пола – циклоидные и ла-
бильные черты с явлениями демонстративности.

Ключевые слова: подростки, соматизация, личностные 
особенности.

Введение. Одной из немаловажных проблем психиатрии 
детского и подросткового возраста является соматизация пси-
хических расстройств. «Неопытность» подростков в трактовке 
собственных висцеральных и телесных ощущений зачастую 
приводит их к ряду ненужных и дорогостоящих медицинских 
исследований. Данный фактор является не только причиной 
формирования диссоциативных и конверсионных расстройств в 
более позднем возрасте, но и способствует хронификации 
«псевдосоматической» симптоматики, и, как следствие, нетру-
доспособности пациентов [1, 3].

Общепризнанным является тот факт, что депрессия у де-
тей и подростков трудно распознаваема из-за обилия сомати-
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ческих масок и поведенческих нарушений, которые занимают 
ведущую клиническую роль в клинике болезни. По данным 
ряда авторов, только 20-21% детей с манифестацией заболева-
ния были проконсультированы психиатром. Обычно дети и 
подростки длительное время наблюдаются педиатрами, невро-
патологами и т.д. При первичном обращении к психиатру соб-
ственно депрессивное состояние устанавливается лишь в 
21,3% случаев в связи с незначительной степенью выраженно-
сти аффективных расстройств и преобладанием жалоб на на-
рушение поведения и школьнуюдезадаптацию [8, 9].

В качестве масок и эквивалентов депрессий у детей, по 
мнению большинства авторов, чаще всего выступают вегетати-
вно-висцеральные нарушения, при которых нередко выявляют-
ся расстройства со стороны желудочно-кишечного тракта. В 
среднем детском возрасте распространены вегетососудистые 
нарушения, а в подростковом – функциональные изменения со 
стороны сердечно-сосудистой системы и нарушения менструа-
льного цикла у девушек. При этом, по наблюдениям авторов, 
соматические расстройства чаще отмечаются в структуре тре-
вожной депрессии. Реже депрессии маскируются поведенчес-
кими нарушениями и суицидальным поведением [10].

Проблеме соматизации психических расстройств уделяется 
огромное внимание в современной научной литературе. Боль-
шинство авторов полагают, что на симптоматическом уровне 
аффективная патология, в основном депрессивная, является 
причиной возникновения сомато-вегетативных нарушений. 
При этом речь идет преимущественно о депрессиях легкой сте-
пени выраженности [1]. Особенностью таких депрессивных ра-
сстройств в детском и подростковом возрасте является то, что 
собственно депрессивные переживания гораздо значительней,
чем у взрослых, «маскируются» за фасадом сомато-
вегетативной симптоматики, таким образом приводя к поздне-
му распознаванию этиопатогенетических причин данных сос-
тояний у детей и подростков [1].

На сегодняшний день недостаточно изучены личностные и 
гендерные предпосылки формирования соматизированных де-
прессивных расстройств (СДР) в детском и подростковом воз-
расте, которые, с одной стороны, обуславливают возникнове-
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ние депрессивной симптоматики, а с другой – развитие сома-
тического компонента депрессивных переживаний.

Цель исследования: изучение и систематизация личност-
ных (патохарактерологических) предпосылок формирования 
СДР в подростковом возрасте.

Связь работы с научными планами, программами, те-
мами. Исследование проводилось в рамках научно-
исследовательских работ кафедры психиатрии, наркологии и ме-
дицинской психологии ГУ «Луганский государственный меди-
цинский университет» по темам: «Резистентность к лекарствен-
ным препаратам при эндогенных и экзогенных психических рас-
стройствах» (№ государственной регистрации 0104 U005751), 
«патоморфоз психических расстройств под влиянием лечебных, 
социальных и экопатогенных факторов промышленного регио-
на» (№ государственной регистрации 0110 U001430).

Материалы и методы. Нами были обследованы 72 пацие-
нта подросткового возраста с диагнозом соматизированных де-
прессивных расстройств (F32.01 и F32.11 по МКБ-10[7]), 34 –
мужского пола, 38 – женского пола, средний возраст пациентов 
составил 16,3±1,51 года. Из исследования исключались пациен-
ты с наличием соматической и неврологической патологии.

Все обследованные пациенты проходили стационарное ле-
чение в детском и подростковом отделениях Луганской област-
ной клинической психоневрологической больницы, а в даль-
нейшем амбулаторно наблюдались в поликлинике указанной 
больницы в период с 2010 по 2013 гг.

Для подтверждения диагноза депрессивного расстройства 
нами использовалась психометрическая шкала Гамильтона 
(HDRS)[9], для исследования личностных особенностей – шка-
ла MMPI (ММИЛ) [2] и МПДО (Модифицированный опросник 
для идентификации типов акцентуаций характера у подрост-
ков) [6]. Статистическая обработка результатов проводилась с 
помощью непараметрических методов (Фишера) и параметри-
ческих (метод Стьюдента) [5].

Результаты и их обсуждение. Все пациенты при поступ-
лении были обследованы с помощью шкалы HDRS. Результаты 
обследования приведены в таблице 1.
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Таблица 1 – Результаты обследования пациентов с СДР по шкале 
HDRS

Пол пациентов Шкала HDRS
F32.01 F32.11

Мужской (n=34) 14,5±1,7 17,4±1,9
Женский (n=38) 15,3±1,5 18,2±2,1

Из таблицы 1 видно, что, согласно психодиагностической 
шкале HDRS, существенных гендерных различий между уров-
нем собственно депрессивной симптоматики и сомато-вегета-
тивных проявлений выявлено не было. Это еще раз доказывает 
необходимость изучения патохарактерологических и гендерных 
особенностей формирования СДР в подростковом возрасте.

При обследовании профиля личности подростков с СДР же-
нского пола по методике MMPI (ММИЛ) было выявлено, что 
наиболее выраженными личностными чертами были ипохондри-
ческая настроенность в отношении собственного состояния здо-
ровья (s1), что сопровождалось повышением шкалы депрессии 
(s2) и шкалы истерии (s3). Однако необходимо отметить, что у 
данной категории пациентов также отмечалась тенденция к по-
вышению шкалLи F, что свидетельствовало о желании респон-
дентов представить себя в наилучшем свете и наличии агграва-
ционного компонента. Тем не менее, данные шкалы не превы-
шали допустимых верхних границ, поэтому результаты, полу-
ченные в данном обследовании, можно считать достоверными.

Обобщенные данные профиля личности подростков женс-
кого пола с СДР представлены на рисунке 1.

Рисунок 1 – Профиль личности у подростков женского пола с СДР
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Несколько отличные данные получены при исследовании 
подростков мужского пола. Для них было характерно прежде 
всего повышение шкалы психопатии (s4), психастении (s7) с 
тенденцией к усилению социальной изоляции (s0). Отдельно 
следует отметить высокий результат шкалы K, которая свиде-
тельствует о желании респондента смягчить имеющуюся симп-
томатику. Данная категория пациентов характеризовалась 
скрытностью, личностной интроверсией и тенденциями к пси-
хопатизации (рисунок 2).

Рисунок 2 – Профиль личности у подростков мужского пола с СДР

Исходя из вышеизложенного, можно сделать вывод о том, 
что для девушек характерны следующие личностные предпо-
сылки формирования СДР: заострение ипохондрических и ис-
тероидных черт личности в преморбидном периоде; для юно-
шей более характерными являются психопатизация и социаль-
ная интроверсия.

При обследовании подростков с СДР по методике МПДО 
нами были получены следующие результаты (таблица 2).

Таблица 2 – Обобщенные результаты обследования подростков 
с СДР по методике МПДО

Тип
акцентуации

Юноши (n=34),
МДЧ (баллы)

Девушки (n=38),
МДЧ (баллы)

Г 6,3±2,1 4,4±1,3
Ц 7,1±2,2 8,3±2,3
Л 6,6±2,0 8,9±2,3
А 9,4±2,3 7,2±2,1
С 6,2±2,4 7,7±2,3
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Тип
акцентуации

Юноши (n=34),
МДЧ (баллы)

Девушки (n=38),
МДЧ (баллы)

Т 8,9±2,4 7,2±2,2
И 4,8±1,7 4,1±1,8
В 5,1±1,9 3,9±1,3
Д 6,4±2,1 8,7±2,2
Н 5,8±2,1 4,4±1,4
К 3,4±1,1 3,9±1,3

Из таблицы 2 видно, что преобладающими чертами харак-
тера у юношей были психастенические и тревожно-
педантические проявления. Клинически это характеризовалось 
наличием нерешительности в принятии решений, легкостью 
возникновения страхов с формированием фобий в некоторых 
случаях, особенно в отношении собственного состояния здоро-
вья. Часто имели место вязкость, инертность и аффективные 
вспышки при декомпенсации состояния.

У девушек отмечалось наличие выраженных циклоидных и 
лабильных черт с явлениями демонстративности. Это проявля-
лось возникновением субдепрессивных фаз с короткими, непро-
должительными перепадами настроения, зачастую имеющими 
реактивный характер. Демонстративные и истероидные черты 
характеризовались прежде всего эгоцентризмом, необходимос-
тью внимания к себе со стороны окружающих, неустойчивостью 
к неудачам, завышением своих реальных способностей.

Выводы. Для девушек характерны следующие личностные 
предпосылки формирования СДР: заострение ипохондрических 
и истероидных черт личности в преморбидном периоде. Для 
юношей более характерными являются психопатизация и соци-
альная интроверсия.

Преобладающими чертами характера у подростков мужс-
кого пола с СДР являются психастенические и тревожно-
педантические проявления, у подростков женского пола – цик-
лоидные и лабильные черты с явлениями демонстративности.
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Summary
RACHKAUSKAS G.S., VYSOCHYN Y.V., 

CHEBOTAROV I.V. 
PERSONAL AND GENDER PREREQUISITES 

OF SOMATIZATION OF DEPRESSIVE DISORDERS 
IN ADOLESCENCE 

SE «Lugansk State Medical University»
Lugansk Regional Clinical Psychoneurological Hospital 

Lugansk, Ukraine 

We have examined 72 patients with a diagnosis of somatized 
depressive disorders. Characterological and gender preconditions of 
somatization depressive disorders in adolescence were defined. Fe-
male adolescents are characterized by the following personal 
premorbid preconditions of somatization: sharpening of hypochon-
driacal and hysterical traits. For male adolescents psychopathic and 
introversive features are more typical. The predominant character 
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traits in male adolescents with somatized depressive disorders are 
psychasthenic and anxiety-pedantic treats; in female adolescents –
cycloid and labile traits with demonstrative symptoms. 

Keywords: adolescents, somatization, personality treats. 

УДК 618.39-021.3;616.151.511:612.017.1

РУДСКАЯ Е.В., КАЖИНА М.В., КУРБАТ М.Н.,
ЮЦЕВИЧ Л.А., МЕЩАНОВАЮ.С.

ОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ АЛГОРИТМА ОБСЛЕДОВАНИЯ
ЖЕНЩИН С НЕВЫНАШИВАНИЕМ БЕРЕМЕННОСТИ

ТРОМБОФИЛИЧЕСКОГО ГЕНЕЗА

Кафедра акушерства и гинекологии
(зав. кафедрой – профессор Гутикова Л.В.)

УО «Гродненский государственный медицинский университет»
Гродно, Беларусь

Резюме. Невынашивание беременности (НБ) остается од-
ной из наиболее актуальных проблем современного акушерст-
ва. Доказательная диагностика и своевременная коррекция НБ 
позволит снизить перинатальные потери и улучшить демогра-
фические показатели в Республике Беларусь. Причины НБ мно-
гочисленны, однако особое место среди них занимают тром-
бофилические и коагулопатические нарушения, из которых ан-
тифосфолипидному синдрому (АФС) отводится ведущая роль.

Целью работы было выявление частоты встречаемости 
АФС при НБ.

Проведен ретроспективный анализ 130 историй болезней 
пациенток, находивщихся на лечении в УЗ«ГКБСМП г. Гродно» 
в течение 2012 года с диагнозом НБ раннего срока. Всем паци-
енткам были проведены исследования на наличие антикардио-
липиновых антител – IgG, A, M и антител к β2-гликопротеину 1 
(IgG, A, M). Обработка данных производилась с помощью ста-
тистического анализа программы Microsoft Exсel 2007.

Нозологически потери беременностей распределились сле-
дующим образом: самопроизвольный выкидыш – 23,0%, нераз-
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вивающаяся беременность – 38,5%. В группе женщин с беспло-
дием без АФС 33,1% страдали первичным бесплодием, 56,9% –
вторичным бесплодием. В группе женщин с АФС первичное 
бесплодие диагностировано у 36,2% и вторичное – у 64,8%.

Возраст пациенток был представлен группой среднего ре-
продуктивного возраста. Анлиз социально-демографических 
показателей, специфических функцій женского организма не 
выявил статистически значимых особенностей. Анализ репро-
дуктивной функции выявил срочные роды у 30,8%, регуляции 
менструального цикла у 15,4%, выкидыши у 61,5%, неразвива-
ющаяся беременность у 7,7%. Гинекологическая патология в 
анамнезе характеризовалась превалированием воспалительных 
заболеваний.. Показатели гормонального статуса и системы ге-
мостаза не имели статистически значимых отличий от нормы. 
Повышенный уровень антител к фосфолипидам и фосфолипид-
связывающим белкам был выявлен у 30,8% пациенток, в 
анамнезе которых отмечены такие осложнения беременности, 
как самопроизвольный выкидыш и привычное НБ. По данным 
УЗИ у них чаще наблюдались отслойка плаценты по передней 
и задней стенке – 30,1%, анэмбриония – 61,5%. Причиной этих 
потерь по результатам патоморфологического исследования 
стали: гнойное воспаление (30,4%) и некроз плацентарной тка-
ни (23,1%), аутолиз плодного яйца (13,1%).

Выявленный АФС позволил назначить специфическую ан-
тикоагулянтную терапию у 30.8% женщин (низко-
молекулярные гепарины), что позволило сохранить беремен-
ность у 61,5%.

Очевидным является факт влияния инфекционной патоло-
гии на процесс пролонгирования беременности. Раннее выяв-
ление антител к фосфолипидам и фосфолипидсвязывающим 
белкам, как причины НБ, позволяет своевременно назначать 
специфическую терапию, что значительно улучшает исходы 
беременности. Скрининговое обследование на АФС после пер-
вой потери беременности может служить методом доклиниче-
ской диагностики синдрома привычного невышашивания.

Ключевые слова: Антифосфолипидный синдром, невы-
нашивание беременности, антитела к фосфолипидам, антитела 
к фосфолипидсвязывающим белкам, тромбофилии.

беб
спецс
берб

н
ление аение 
белкам, елкам,

ци

чевичеви
на процна проц
антиант

1,5%.1,5%.
видным идным

це

ую у
ые гепае геп

АФСАФС
ю тераю тера

парипар

плоднплод
ФС позпо

патпат
ение (30ние (3
дного ного

нэмбринэмбри
атоморфоатомор

0,4%)0,4%

ш и и 
отслойкотслойк
иониион

лен ен 
ие осложе ослож

привыпривы
кака

ых отых 
липидам илипи

3030,8%,8

уса иуса и
отличий отличий
м и фосм и ф

я пая п
воспалитвос
и систи си

регулягуля
,, неразвивнеразвив
атологияатологи

телтел

а не н
репррепро-о-
ляции ции 

ва-а



150 

Введение. Невынашивание беременности (НБ) остается од-
ной из наиболее актуальных проблем современного акушерства.

По данным ВОЗ, самопроизвольно прерывается практиче-
ски каждая 5-я беременность, основную часть которых состав-
ляет потеря беременности в первой половине (до 22 недель).

Среди причин, приводящих к невынашиванию беременно-
сти, выделяют:

1. Генетические причины (основная причина ранних по-
терь до 12 недель беременности).

2. Нарушение процесса имплантации и плацентации.
3. Эндокринные причины (недостаточность лютеиновой 

фазы, гиперандрогения, заболевания щитовидной железы, са-
харный диабет, гиперпролактинемия, сенсибилизация к хорио-
ническому гонадотропину, прогестерону).

4. Тромбофилические причины (врожденные и приобре-
тенные).

5. Аутоиммунные причины (HLA, HLA-G, блокирующие 
антиотцовские антитела).

6. Инфекционные причины (ИППП, TORCH).
7. Патология матки (пороки развития, инфантилизм, мио-

ма, ВМС, ИЦН).
8. Отцовские причины.
Однако среди многофакторных причин, приводящих к НБ,  

наиболее значимыми, трагичными на поздних сроках и весьма 
затруднительными в диагностике на ранних сроках являются 
тромбофилические и аутоиммунные причины, из которых ан-
тифосфолипидному синдрому (АФС) отводится ведущая роль.

АФС синдром характеризуется широким спектром пре-
имущественно тромботических клинических проявлений на 
фоне повышенной продукции антител к фосфолипидам. АФС 
часто сочетается с другими мультигенными причинами тром-
бофилии (генетические тромбофилии (D-dimer; fаctorVLeiden;
prothrombin 20210 Amutation; hyperhomocysteinemia; antithrom-
bin, proteinC, proteinS (proteinCcofactor), ауто- и аллоиммун-
ные – тhrombin-activatable fibrinolysis factor; factorsII, VIII, IX,
XI;HLA, HLA-G, блокирующие антиотцовские антитела), что 
приводит к декомпенсации гемостаза и развитию тромботиче-
ских и тромбогеморрагических осложнений.
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По данным литературы, АФС выявляется в 27-36% случаев 
невынашивания беременности, а у женщин с привычным невы-
нашиванием –в 27-42%. 

Cерологическим маркером этого синдрома является нали-
чие антител к фосфолипидам, таких как антитела к кардиолипи-
ну IgG, A, M и антитела к β2-гликопротеину 1 (IgG, A, M), анти-
тела к ХГЧ; прогестерону, волчаночный антикоагулянт, которые
взаимодействуют с фосфолипидами, являющимися естествен-
ными плазменными антикоагулянтами и ингибиторами агрега-
ции тромбоцитов. Помимо прямого действия на фосфолипиды, 
антифосфолипидные антитела ингибируют активность есте-
ственных антикоагулянтов, таких как белки C и S, антитромбин 
III, тромбомодулин, простоциклин, оказывающих сильное сосу-
дорасширяющее и антиагрегантное действие. Это приводит к 
повышенному тромбообразованию в области маточно-
плацентарной системы. Клинические проявления начинаются в 
фазу имплантации, когда кровеносные сосуды эндометрия под-
вергаются деструкции, формируется кровяной сгусток, что про-
воцирует формирование признаков плацентарной недостаточно-
сти, острой гипоксии плода, и, как следствие этого, отторжение 
плодного яйца, а значит, раннюю потерю беременности.

В настоящее время существует весьма актуальная проблема 
стандартизации диагностического процесса у женщин из группы 
риска по реализации АФС ввиду отсутствия единого унифици-
рованнго регламентирующего протокола, позволяющего одно-
значно решить вопрос о значении АФС в структуре НБ.

Таким образом, актуальность проблемы связана с ранним 
выявлением причин невынашивания с целью назначения спе-
цифической коррекции. Контроль тромбогенеза способствует 
предупреждению привычного выкидыша.

Доказательная диагностика и своевременная коррекция НБ 
позволяет снизить перинатальные потери и улучшить демогра-
фические показатели в Республике Беларусь.

Целью нашей работы явилось представление первичных 
результатов пилотного проекта, выполняемого в рамках добро-
вольного информированного согласия пациенток из группы 
риска по тромбофилии, а также имеющих клинические призна-
ки упорной угрозы прерывания первой и последующих бере-
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менностей, или привычное невынашивание беременности. 
Проект проводится в отделении патологии беременности 
УЗ «ГОКБСМП г. Гродно» с 2012 года. В нашем исследовании 
критериями диагностики АФС являлись общепризнанные пока-
затели, такие как наличие бесплодия (клинический признак) и 
антител к кардиолипину и гликопротеинам или волчаночного 
антикоагулянта (лабораторный признак). Лабораторное опре-
деление антител к кардиолипину проводилось согласно клини-
ческим протоколам МЗ РБ методом иммуноферментного ана-
лиза с использованием набора Anti-Cardiolipin Screen 
(ORGENTEC, Германия). Определение волчаночного антикоа-
гулянта проводилось с использованием Экспресс-Люпус-теста 
(Технология-Стандарт, Россия). В случае положительного ре-
зультата анализа крови на антитела к кардиолипину или волча-
ночный антикоагулянт данный вид анализа выполнялся по-
вторно через 3 месяца.

Нами был проведен ретроспективный анализ 585 историй 
болезней пациенток, находившихся на лечении вУЗ «ГКБСМП 
г. Гродно» в течение 2012 года с диагнозом НБ малого срока. 
Обработка данных производилась с помощью статистического 
анализа программы Microsoft Exсel 2007 методом дискретных 
корреляционных плеяд. Всем пациенткам были проведены ис-
следования на наличие антикардиолипиновых антител – IgG, A,
M и антител к β2-гликопротеину 1 (IgG, A, M). Из них в 
130 случаях (что составляет 30,8%) был выявлен АФС.

Нозологически потери беременностей распределились сле-
дующим образом: самопроизвольный выкидыш – 23,0%, нераз-
вивающаяся беременность – 38,5%. В группе женщин с беспло-
дием без АФС 33,1% страдали первичным бесплодием, 56,9% –
вторичным бесплодием. В группе женщин с АФС первичное бе-
сплодие диагностировано у 36,2% и вторичное – у 64,8%.

При исследовании гемостаза по данным гемостазиограммы 
специфичных особенностей для НБ при АФС не было обнару-
жено. Но при иммунологическом исследовании выявлены по-
вышенные усредненные показатели (таблицы 1, 2). 

У 63,64% женщин с НБ выявлены факторы тромбогенного 
риска: верифицированный АФС у 48,3%, тромбофилические 
осложнения у 9,4%, тромбоцитопения у 4,91%.
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Таблица 1 – Показатели гемостазиограммы у женщин с невынашива-
нием беременности при выявленном АФС (приведены средние значения)

По 
Квику,

%

Фибри-
ноген,
г/л

МНО АЧТВ,
сек.

R-
АЧТВ,
сек.

Этаноло-
вый тест

D-ди-
меры,
мг/л

Проте-
ин C, %

Ат III,
%

93,46 3,18 1,07 30,77 1,02 Отр. 172 96 95

Таблица 2 – Иммунологическое исследование на АФС, МЕ/мл
Anti-cardiolipin

(IgG, A, M) Ig G IgM Antiβ2-гликопротеин 
1 (IgA, G, M) LA1 (ВА)

16,8 13 25 26 34

Среди социально-демографических факторов, показателей 
специфических функций женского организма, экстрагениталь-
ной патологии, показателей гормонального статуса не выявле-
но статистически значимых особенностей. Гинекологическая 
патология в анамнезе характеризовалась превалированием вос-
палительных заболеваний.

По данным УЗИ механизм потери беременности характе-
ризовался превалированием отслойки плаценты (60,1%) и анэ-
мбрионии (30,5%). Причиной этих потер, по результатам пато-
морфологического исследования, стали: гнойное воспаление 
(30,4%) и некроз плацентарной ткани (23,1%), аутолиз плодно-
го яйца (13,1%).

Таким образом, совокупность имеющихся данных демон-
стрирует наличие множества механизмов регуляции формиро-
вания и развития беременности, которые могут быть наруше-
ны антителами к фосфолипидам. Следовательно, есть все осно-
вания полагать, что АФС может явиться одной, пусть не самой 
частой, но и не самой редкой, причиной НБ.

Для примера приводим разработанный алгоритм обследо-
вания пациенток с невынашиванием беременности.

Алгоритм ранней диагностики причин невынашивания 
беременности

Преданалитические условия: стартовое обследование ре-
комендуется после первой потери беременности или при упор-
ной угрозе прерывания беременности без учета ее паритета в 
стационаре или непосредственно после выписки; в случае нео-
бходимости проведения реабилитации комбинированными 
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оральными контрацептивами – обследование следует отсрочить 
в части гормональной диагностики.

1. Обследование на ИППП.
2. Обследование на АФС, индии другие тромбофилии:
− Количественное опеределение антитромбина III
− Мутация Лейдена
− Гомоцистеин
− Антифосфолипид-скрининг
− Антикардиолипиновые антитела (IgG, IgM)
− Волчаночный антикоагулянт
− АЧТВ
− Д-димеры
− Тромбоэластометрия
− Анти-β2-гликопротеин-1 (IgM; IgG)
− Исследование аллоимунных причин (HLA, класс II,

NK-клетки – CD 16+).
Приводим вариант генетического паспорта пациентки с 

привычным невынашиванием.

№
Аббревиатру-
ра и название 

гена
Функции гена Аллели 

гена

1 F1 (ген I фак-
тора сверты-
вания крови)
Thr312Ala

I фактор свертывания крови регулирует послед-
ний этап коагуляционного каскада, влияет на об-
разование «белого» тромба. Связан с риском воз-
никновения сердечно-сосудистых заболеваний

Thr/Thr
(+/+)

2 F2 (ген 
II фактора 
свертывания 
крови) 
G20210A

Мутация протромбина является фактором риска 
многих осложнений (невынашивание беремен-
ности, фетоплацентарная недостаточность, внут-
риутробная гибель плода, гестозы, задержка раз-
вития плода, отслойка плаценты). Потеря плода 
в I триместре. Составляет, соответственно, 4,2% 
и 3% в группах ранних и поздних выкидышей

G/G
(+/+)

3 F5 (ген V
фактора свер-
тывания кро-
ви) G1691A
(мутация 
Лейдена)

У женщин с мутацией F5 обнаруживают тромбо-
зы в плаценте, что повышает риск развития 
осложнений беременности на ранних сроках 
(риск повышается в 3 раза), отставания развития 
плода, позднего токсикоза, фетоплацентарной 
недостаточности. Мутация F5 встречается у 15% 
пациенток с поздними выкидышами

G/G
(+/+)

4 F13A1 (ген 
ХIII фактора 
свертывания 

У носителей аллеля 34Leu количество фибриназы 
соответствует показателям нормы. Но активность 
этого фермента повышена в 2-3 раза. Аллель 
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№
Аббревиатру-
ра и название 

гена
Функции гена Аллели 

гена

крови)
Val34Leu

34Leu наблюдается у 51% женщин с привычным
невынашиванием беременности. Риск привычного
невынашивания беременности еще выше у лиц –
носителей аллеля – в сочетании с вариантом 
4G/4G в гене PAI-1

5 PAI-I (ген 
ингибитора 
активатора 
плазминоге-
на) 4g/5g

Регулирует процесс фибринолиза. Повышение 
уровня PAI-1 при гипоксии приводит к сниже-
нию фибринолиза. Аллель 4G или генотип 
4G/4G – привычное невынашивание беременно-
сти, увеличение риска тяжелого гестоза в 2-4 ра-
за. Гипоксия, задержка развития и внутриутроб-
ная гибель плода

4G/5G
(+/-)

6 ACE (ген 
ангиотензин-
превращаю-
щего фер-
мента)
AluIns/Del

Носители аллеля D имеют более высокие уровни 
активности ангиотензина II – одного из самых 
мощных биологически активных веществ, по-
вышающих артериальное давление. Генотип DD
обнаруживается у 28-30% людей, попадающих в 
группу риска привычного невынашивания бере-
менности и осложнений беременности (плацен-
тарная недостаточность, гестоз и др.)

I/D
(+/-)

7 eNOS (ген 
эндотели-
альной син-
тазы окси 
азота) G/Т

Аллель Т связан с развитием гипертонии, сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями, в т.ч. с 
острой коронарной недостаточностью и гемор-
рагическим инсультом; а также осложнениями 
беременности. Полиморфизм гена связан с раз-
личной акушерской патологией, в основе кото-
рого лежат изменения сосудистого тонуса (ге-
стоз, плацентарная недостаточность, внутри-
утробная задержка развития плода, гипоксия или 
внутриутробная гибель плода)

G/T
(+/-)

8 eNOS (ген 
эндотели-
альной син-
тазы окси 
азота) 4а/4b

Выявлена ассоциация данного полиморфизма с 
привычным невынашиванием беременности, ча-
стота аллеля 4а была достоверно выше при при-
вычном невынашивании (20%), чем в контроле 
(12%). Генотипы 4а/4b рассматриваются как не-
желательные варианты

4а/4b
(+/+)

9 MTHFR (ген 
метилентет-
рагидрофо-
латредукта-
зы) С677Т

Фермент играет ключевую роль в метаболизме 
фолиевой кислоты, необходимой и иммунной 
систем. У лиц, гомозиготных по данному поли-
морфизму (генотип T/T), происходит снижение 
активности фермента примерно до 35% от сред-
него значения и развитие гипергомоцистеине-
мии. Генотип ТТ является фактором риска при 
сердечно-сосудистых заболеваниях, осложнени-

С/С
(+/+)

9

ала
тазытазы
азотаазот

SS
ндотелндотелии
льной сильной си

окок

(ген ген
и-и

стс
утроутр
внувну
В

чночно
рого лерого ле
тоз, птоз, п
обоб

кк
менносменн
ной акушной аку

ежа

ронарронар
ким инсулим инсу
ости. Пости. П

ан с ан с 
стыми зстыми 
рной недрной н
льтомльто

нийний
ность, геность, ге
развитразвит
забзаб

0% лю0% лю
ного невыного невы
й беремей береме

стосто

одноод
вных вещвны
ние. Генние

поппо

окие уокие у
ого из саого из с
еществ, пеществ

отипоти

22--
утриутроутри

уровниуров

ип п
енненно-
4 р4 ра-а-

б-б-

G/55GG
(+(+//-))



156 

№
Аббревиатру-
ра и название 

гена
Функции гена Аллели 

гена

ях протекания беременности. Данные эффекты 
можно корректировать дополнительным прие-
мом препаратов фолиевой кислоты

10 MTHFR (ген 
метилентет-
рагидрофо-
латредукта-
зы) А1298С

При замене аденина (А) на цитозин (С) снижает-
ся ферментативная активность гена. Такое носи-
тельство приводит к гипергомоцистеинемии 
только при совместном носительстве с аллелем 
677Т того же гена. При отсутствии аллеля 677Т 
гомозиготность по полиморфизму 1298С не со-
провождается ни повышением, ни снижением 
уровня фолата в плазме, но является фактором 
риска спонтанного аборта (снижение активного 
фермента до 60% в связи с изменением регуля-
ции ингибитором S-аденозилметионином)

А/С
(+/-)

Примечания: 
1) + – благоприятный аллель;
2) - – неблагоприятный аллель

Заключение. Генетический иск нарушения нормального 
физиологического течения беременности несколько повышен. 
Выявлены неблагоприятные варианты генов № 4, 5.

Выявленные тромбофилические нарушения явились показа-
ниями для назначения специфической антикоагулянтной тера-
пии низкомолекулярными гепаринами 30,8% беременным, что 
позволило сохранить беременность у 61,5% из них. Дальнейшие 
результаты будут представлены в последующих публикациях.

Выводы:
Анализ структуры факторов риска НБ продемонстрировал 

очевидное значение тромбофилических и аутоиммунных нару-
шений в генезе потери беременности.

1. Полученные результаты подтверждают данные литера-
туры о рациональности скринингового обследования на АФС 
после первого эпизода потери беременности.

2. Предложенный алгоритм может служить методом до-
клинической диагностики привычного невынашивания, что по-
зволит своевременно назначать патогенетическую терапию, 
улучшать перинатальные исходы и, в целом, оптимизировать 
демографические показатели.
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Summary
RUDSKAYA E.V., KAZHYNA M.V., KURBAT M.N., 

YUTSEVICH L.A., MESCHANOVA Y.S.
EXPERIENCE OFALGORITHM OF WOMENEXAMINATION

WITH MISCARRIAGE TROMBOFILIC GENESIS
Grodno state medical university 

Grodno, Belarus 

Miscarriage is one of the most urgent problems of modern ob-
stetrics. Evidence-based diagnosis and timely correction of miscar-
riages could reduce perinatal losses and improve the demographic 
indicators. The causes of miscarriage are numerous, among them 
antiphospholipid syndrome (APS), associated with thrombophilia 
and coagulopathy, occupies the leading place. 

A retrospective analysis of 583 cases of patients with early 
abortion was fulfilled. All patients were treated at the department of 
gynecology in Grodno Emergency Hospital in 2012 with a diagno-
sis of early-term miscarriage. All patients were examined for the 
presence of APS: anticardiolipin antibodies – Ig G, A, M and anti-
β2-glycoprotein 1 (Ig G, A, M. Data were statistically analised by 
Microsoft Excel 2007.
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APS was demonstrated in 130 patients. Social factors and dis-
turbances of the specific feminal functions revealed no statistically 
significant features. Gynecological pathology was mostly presented 
by cervical erosion in 23.1% cases and chlamydian infection – in 
15.4%. Indicators of hormonal status and hemostasis were not sta-
tistically significant. Elevated levels of antibodies to phospholipids 
and antiphospholipid-associated proteins were detected in 30.8% of 
patients. Ultrasound examination revealed the features of anembrio-
nia in 61.5% of patients. In the results of morphological examina-
tion of abortive substrate revealed purulent inflammation in 30.4% 
cases and thrombotic changes – in 23,1%. Identified APS made it 
possible to administrate a specific anticoagulant therapy in 30.8% of 
females and keep the pregnancy of 61.5%. 

Analysis of the structure of the risk factors for miscarriage, in-
cluding the first episode, demonstrated the value of thrombophilic 
disorders as plausible reasons for pregnancy loss. Our results confirm 
the point that rational diagnostic algorythm ofAPS screening just af-
ter the first episode of pregnancy loss couldbe used as a method of 
pre-clinical diagnosis of recurrent  miscarriage. 

Key words: Antiphospholipid syndrome (APS), miscarriage,
antibodies to phospholipids and antiphospholipid associated pro-
teins, thrombophilia. 

УДК: 616.831 - 002.6 – 036

РЫКОВА А.И.
ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКОЙ КАРТИНЫ

НЕЙРОСИФИЛИСА

Кафедра психиатрии, наркологии и медицинской психологии
(зав. кафедрой – профессор Казакова С.Е.) 

ГЗ «Луганский государственный медицинский университет»
г. Луганск, Украина

Резюме. Под наблюдением находились 50 пациентов, пе-
ренесших нейросифилис. Во время исследования осуществлял-
ся анализ особенностей проявления психических расстройств у 
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группы пациентов за период с 2000 по 2013 гг. Исследовались 
особенности изменения современного течения клинической ка-
ртины нейросифилиса. Во время исследования применялись 
следующие психометрические методики: MMSE, HDRS. При 
оценке качества жизни использовался опросник Шихана.

Ключевые слова: нейросифилис, прогрессивный паралич, 
психические эпизоды, мараническая деменция. 

Введение. Нейросифилис вызывается инвазией бледной 
трепонемы в организм плода (при врожденном сифилисе) или 
взрослого человека (приобретенный сифилис) с последующим 
вторичным поражением центральной или периферической нер-
вной системы [1, 18]. Термин нейросифилис подразумевает це-
лый ряд симптомов поражения нервной системы, которые по 
мере прогрессирования заболевания трансформируются один в 
другой или существуют виде динамического состояния [8].

Данные поражения различны по патологоанатомической
картине, патогенезу, клинике, течению, прогнозу и связаны то-
лько единством этиологии [11, 13]. Организм человека реаги-
рует на инвазию бледной трепонемы по-разному и зачастую 
при отсутствии адекватного лечения – непредсказуемо. В осно-
ве этой реакции лежат индивидуальные особенности иммунной 
нервной системы пациента [16].

Как известно, в конце XIX – начале XX века ведущее место 
среди инфекций, поражающих нервную систему, занимал си-
филис [10]. Ссылаясь на литературные данные, можно выде-
лить три периода, в каждом из которых распространенность 
сифилитического поражения нервной системы значительно от-
личалась от предыдущего. Однако во всех периодах показатель 
заболеваемости нейросифилисом напрямую зависит от уровня 
общей заболеваемости населения и качества проводимой тера-
пии [3]. В свою очередь зарубежные исследователи связывают 
увеличение распространенности нейросифилиса с учащением 
агрессивного течения нейросифилиса, ассоциированного с 
ВИЧ-инфекцией. Особенно это актуально для США, где зара-
женность нейросифилисом среди ВИЧ инфицированных, по 
данням, колеблется от 3 до 35%. По данным литературы (30 ис-
следований заболеваемости ВИЧ среди пациентов с диагнозом 

о
пиип
увел
ага

болеболе
общей збщей 
ии [3]ии [3]

лась олась о
леваемолеваемо

забзаб

перипери
ическогическо
от преот пр

СсылСсы
риода, риода,

го

в в 
й, порай, пора
лаясь лаясь 

иение
конце Xконц
ажаюжаю

индивиндиви
нтанта [16][16

XIX

репреп
о леченио лечен
видуальвидуа

13]. 3]. 
понемыпонемы

ияия

ы по ы по 
енинию, прю, пр

ОргаОр

сисси
ансформансф
кого состкого 

ологоло

др
стемы, темы, 
рмируютрмиру

тоянтоя

поспос
феричесфери
дразумевдразу

котко

блбл
илисе) иисе) и
следующиследующи
ескойеской нн

ледной ледной 
или и 



160 

первичный сифилис) средняя распространенность данной кои-
нфекции в США (по результатам серологических исследова-
ний) составляет 15,7%.

Одновременно с общим ростом заболеваемости сифилисом
в начале XXI века в психиатрических больницах были зарегист-
рированы немногочисленные поступления пациентов с нейроси-
филисом, не более 0,3% от всех впервые поступивших [10], что,
возможно, связано с недостатками диагностики. Несмотря на 
снижение заболеваемости населения Украины в целом, количес-
тво случаев позднего и неуточненного сифилиса возрастает [2].

В настоящее время не существует единой классификации 
нейросифилиса. В соответствии с характером преобладающей в 
начале заболевания психопатологической симптоматики выде-
ляют четыре основные формы: экспансивную (маниакаль-
ную) – с явлениями эйфории, грандиозным бредом величия; 
дементную (простую) – с прогрессирующим слабоумием без 
бреда и психомоторного возбуждения; депрессивную – с пода-
вленным настроением, ипохондрическим бредом и бредом са-
мообвинения, и ажитированную – с резким психомоторным во-
збуждением и помрачением сознания. Ранее считавшаяся клас-
сической экспансивная форма болезни с картинами пышного 
бреда в настоящее время стала встречаться довольно редко
(10–17%), в то время как частота дементной формы возрастает 
(до 60–75%) [2, 5, 12].

Очевидно, что актуальность проблемы нейросифилиса в 
настоящее время обусловлена не только стремительным ростом 
выявленных случаев, но и изменением клинического течения, 
патоморфоза нейросифилиса. В психиатрии обсуждался глав-
ным образом лекарственный патоморфоз аффективных и пара-
ноидных синдромов [6]. Исследователями отмечено превали-
рование ранних форм нейросифилиса, увеличение случаев за-
болевания среди взрослого трудоспособного населения, слож-
ностью дифференциальной диагностики из-за схожести клини-
ческой картины нейросифилиса и проявлений деменции альц-
геймеровского типа, а также выраженной прогредиентностью 
дементирующего процесса, приводящего к стойкой инвалиди-
зации и высокой частоте летального исхода [4, 7, 8].

Классическая ранее экспансивная форма болезни с карти-
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нами пышного бреда в настоящее время стала встречаться дос-
таточно редко (10–17%), в то время как частота дементной фо-
рмы возрастает до 60–75% [2, 5, 10, 15]. Одним из возможных 
объяснений этого факта может служить широкий прием пацие-
нтами антибиотиков в связи с интеркуррентными заболевания-
ми, что приводит к предотвращению развития психопатологи-
ческой симптоматики, но не дементного синдрома [5].

Наряду с типичными формами прогрессивного паралича, 
некоторые авторы выделяют галлюцинаторно-параноидную 
форму (1–5%), требующую дифференциальной диагностики с 
шизофренией, эпилептиформную (3,5%), ювенильную, прогно-
стически неблагоприятную из-за развития дементного синдро-
ма в 0,8% случаев [13, 15, 17,], табопаралич, характеризующий-
ся сочетанием синдромов, присущих прогрессивному параличу 
с проявлением спинальной сухотки (0,4%) [9], паралич Лисауэ-
ра (0,8%) – при преимущественной локализации патологичес-
кого процесса не в лобных долях, а в затылочных, нижнете-
менных отделах, мозжечке и зрительном бугре, что сопровож-
дается дополнительными симптомами (агнозия, апраксия, афа-
зия, мозжечковые расстройства).

Целью данной работы является выявление особенностей 
течения нейросифилиса.

Методы и материалы. Обследовано 50 пациентов, пере-
несших нейросифилис. Во время исследования осуществлялся 
анализ особенностей проявления психических расстройств у 
группы пациентов за период с 2000 по 2013 гг. Пациенты были 
исследованы с помощью клинических методов, психометриче-
ских шкал. Во время исследования применялись следующие 
психометрические методики: MMSE, HDRS, CDR. Все пациен-
ты подписали информированное согласие на участие в иссле-
довании. Статистическая обработка фактического материала 
проводилась на персональном компьютере Pentium при помощи 
программы Exel 2010.

Результаты и обсуждение. Пациенты были разделены по 
возрастному и половому принципам (табл. 1).

Из приведенных в таблице 1 данных следует, что число 
случаев заболевания в возрастной группе 30–40 лет является 
наиболее высоким, и составляет 58%, несколько ниже заболе-
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ваемость в возрастной группе от 40 до 50 лет – 32%. В возрасте 
более 50 лет процентное соотношение лиц с данной патологией 
составило 6%. Наряду с этим отмечается, что заболеваемость 
среди женщин составила лишь 4%.

Таблица 1 – Разделение пациентов по возрастному и половому 
принципам

Возраст 30–40 лет 40–50 лет 50 и более лет
Абс. Отн.% Абс. Отн. Абс. Отн.

Мужчины 29 58% 16 32% 3 6%
Женщины - - - - 2 4%

На основании выше изложенного можно сделать вывод, 
что пик заболеваемости пришелся в исследуемой группе на во-
зраст 30–40 лет. Анамнестически известно, что 100% респон-
дентов ранее обращались за помощью к врачам-интернистам, 
таким как дерматолог, невролог, терапевт; 8% – состояли на 
диспансерном учете и проходили курс лечения у врача невро-
лога до поступления в психиатрический стационар. Во время 
обращения к невропатологу диагностировались в 2% случаев 
токсическая энцефалопатия, выраженный дементный синдром, 
эписиндром; 2% – АСГМ с нарушением интеллектуальных фу-
нкций; 4% – ВСД. Данные о ранее перенесенных венерических 
заболеваниях в 100% случаев отсутствуют, 60% имели случай-
ные половые связи, 35% – злоупотребляли крепкими спиртны-
ми напитками. При обращении к психиатру 10% пациентов яв-
лялись до поступления в стационар трудоустроенными, в 100% 
случаев отрицали случайные половые связи и ранее перенесен-
ные венерические заболевания. На приеме высказывали жало-
бы, отраженные в таблице 2.

Таблица 2 – Основные жалобы пациентов
№ 
п/п Жалобы Основная группа

Абс. %
1 Нарушение внимания 5 10%
2 Снижение работоспособности 3 6%
3 Быстрая утомляемость 50 100%
4 Головокружение 50 100%
5 Сниженное настроение 13 26%
6 Слезливость 10 20%
7 Раздражительность 15 30%
8 Нарушение сна 30 60%
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Как иллюстрировано в таблице, жалобы в большинстве слу-
чаев – невротический синдром. При этом более чем в 90% слу-
чаев отмечается общее прогрессирующее снижение психичес-
кой деятельности с утратой ранее приобретенных навыков (па-
циенты становятся нелепыми в поведении, не справляются с по-
вседневными обязанностями). Во время тестирования по шкале 
MMSE – 46% опрошенных набрали от 11 до 19 баллов, что соо-
тветствует деменции умеренной степени, 24% – тяжелой демен-
ции и 30% – деменции легкой степени. Аффективные расстрой-
ства оценивались путем тестирования по шкале HDRS: 62% –
легкое депрессивное расстройство, 38% – депрессивное расст-
ройство тяжелой степени.

В клинической картине доминировали следующие психопа-
тологические симптомы: транзиторная спутанность сознания 
(85%), несистематизированные бредовые идеи отношения, об-
крадывания (90%), ранее описанные в литературе мегаломаниче-
ские бредовые идеи отмечались лишь в 15% случаев, при этом 
были достаточно нестойкими. В фабуле их доминировал быто-
вой характер (владелец автопарка, водитель известного человека, 
миллионер), истинные зрительные обманы восприятия (65%), 
конфабуляторные расстройства (80%), у 100% отмечалось сни-
жение критичности, недержание аффекта и интеллектуально –
мнестическое снижение в разной степени выраженности. В 8% 
случаев отмечался эписиндром. Характерной особенностью кон-
трольной группы пациентов, страдающих нейросифилисом, яв-
лялось отсутствие характерной симптоматики в неврологичес-
ком статусе: патологических зрачковых рефлексов, резко нерав-
номерных сухожильных рефлексов, монопарезов. Наряду с этим 
в неврологическом статусе отмечалась неврологическая микро-
симптоматика в виде нерезкого экзофтальма (35%), нерезкой 
асимметрии носогубных складок (20%), хваткости в позе Ромбе-
рга (100%). Во время осмотра окулистом глазного дна у 96% па-
тологических изменений не отмечалось, и лишь у 2% – положи-
тельный симптом Робертсона, 2% – атрофия дисков зрительного 
нерва. Летальность в группе составила 4%.

Пациентам была проведена медикаментозная терапия сог-
ласно общепринятым схемам лечения. Назначали ноотропные 
препараты, антиоксиданты, антигипоксанты, вазопротекторы, 
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препараты, содержащие магний, витамины группы В и С, рас-
сасывающие средства. Качество жизни определяли с помощью 
опросника Шихана: проявления заболевания значительно ме-
шали работе, общению с другими людьми и выполнению до-
машних обязанностей.

Наиболее быстро уменьшались параноидная и аффективная 
симптоматика, наряду с этим у 80% пролеченных пациентов 
отмечается выраженное снижение уровня личности.

Выводы. Известные трудности в настоящее время вызваны 
патоморфозом клинического течения нейросифилиса, процент-
ным увеличением дементной формы заболевания, начинаю-
щейся исподволь в сочетании с отрывочными бредовыми идея-
ми ущерба. Когнитивный дефицит появляется и усугубляется с 
увеличением возраста пациентов. Среди факторов риска чаще 
других встречаются артериальная гипертензия, атеросклероз, 
их сочетание, заболевания сердца, наследственный фактор.
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Summary 
RYKOVA A. 

CLINICAL FEATURES OF NEUROSYPHILIS 
SE «Lugansk State Medical University»

Lugansk, Ukraine 

We observed 50 patients undergoing neurosyphilis. During the 
investigation carried out analysis of the characteristics of manifesta-
tion of mental disorders in a group of patients over a period of 2000 
by 2013. Peculiarities of changes in contemporary course of the 
clinical picture of neurosyphilis. During the study, we used the fol-
lowing psychometric methods: MMSE, HDRS. In assessing the 
quality of life questionnaire was used Sheehan. 

Key words: neurosyphilis , progressive paralysis, psihticheskie 
episodes maranicheskaya dementia.
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СТЕПУРО Т.Л.
РОЛЬ МОНООКСИДА АЗОТА В ПРОЦЕССАХ
ВНУТРИЭРИТРОЦИТАРНОЙ РЕГУЛЯЦИИ

КИСЛОРОДСВЯЗЫВАЮЩИХ СВОЙСТВ КРОВИ

Научно-исследовательская лаборатория
(заведующий – доцент Курбат М.Н.)

УО «Гродненский государственный медицинский университет»
Гродно, Беларусь

Резюме. В данной работе исследуется участие монооксида 
азота в процессах внутриэритроцитарной регуляции кислородс-
вязывающих свойств крови. Показано, что воздействие доноров 
монооксида азота на венозную или оксигенированную кровь 
invitro приводит к увеличению сродства гемоглобина к кислоро-
ду. В то же время в условиях насыщения крови дезоксигениру-
ющей газовой смесью данные соединения не оказывают влияния 
на положение кривой диссоциации оксигемоглобина.

Ключевые слова: монооксид азота, сродство гемоглобина 
к кислороду, метгемоглобин, нитрозилгемоглобин.

Введение. В системе транспорта кислорода гемоглобину 
принадлежит стратегическая, интегральная роль [4, 14]. Дан-
ный гемопротеин выполняет функцию сенсора – носителя спе-
цифической информации о потреблении кислорода тканями, а 
также является эффекторным звеном, посредством воздействия 
на которое возможно адаптивное изменение кислородсвязыва-
ющих свойств крови (КССК) в достаточно широком диапазоне 
[2, 12, 13].

Cродство гемоглобина к кислороду (СГК) во многом опре-
деляет аэробное обеспечение тканей организма [10] и изменяе-
тся под влиянием факторов как прямого (2,3-дифосфоглицерат, 
протоны, углекислый газ и другие), так и косвенного (темпера-
тура, кислотность среды) действия [4, 11], совокупность кото-
рых образует автономную систему регуляции СГК [1]. Адапта-
ция КССК, в том числе через механизмы внутриэритроцитар-
ной регуляции СГК, происходит в ответ на изменение процес-
сов оксидазной и оксигеназной утилизации кислорода [3]. Од-
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ной из таких систем, формирующих и регулирующих аэробные 
процессы в организме, является система синтеза монооксида 
азота (NO) [5].

Данная молекула – многофункциональное биорегуляторное 
соединение, участвующее в посттрансляционной модификации 
белков [8, 9]. Её роль в респираторном цикле, по мнению ряда 
авторов, заключается в регуляции сосудистого тонуса [7] и 
поддержании реологических свойств клеток крови [6]. Однако 
значение NO как фактора, способного формировать кислородс-
вязывающие свойства гемоглобина на уровне эритроцита, оста-
ется не раскрытым.

Исходя из изложенного, в данном исследовании была пос-
тавлена цель – на основе анализа характера влияния моноокси-
да азота на кислородсвязывающие свойства крови обосновать 
участие NO-зависимых процессов во внутриэритроцитарной 
регуляции сродства гемоглобина к кислороду.

Материалы и методы. Забор смешанной венозной крови 
проводился у наркотизированных тиопенталом кроликов-
самцов (n=18, m=4.5-5.5 кг) посредством катетеризации ярем-
ной вены. В первой серии опытов invitro кровь инкубировали 
на водяной бане в течение 60 или 30 минут при 370С в гермети-
чных условиях с различными донорами NO: нитроглицерином, 
молсидомином, нитропруссидом натрия, S-нитро-зоцистеином 
(CysSNO), S-нитрозо-N-ацетилпеннициламином (SNAP),
S-нитрозоальбумином (AlbSNO). Молярное соотношение гемо-
глобина-тетрамера (Hb4) и образующегося из донора NO соста-
вляло 1:1, кроме опыта с AlbSNO, где оно было равно 12:1. Во 
второй серии доноры NO добавляли в термостатируемые при 
370С сатураторы, в которых кровь насыщалась оксигенирую-
щей (94.5% O2 и 5.5% CO2) или дезоксигенирующей (94.5% N2
и 5.5% CO2) газовыми смесями. В контрольные образцы добав-
ляли изотонический раствор хлорида натрия.

Напряжение углекислого газа (рСО2), кислорода (рО2), рН, 
р50 (величина парциального давления кислорода, при которой 
степень оксигенированности гемоглобина составляет 50%), ко-
личество метгемоглобина в крови измеряли с помощью газоа-
нализатора Synthesis-15 («Laboratorial Instrumentation»). СГК 
оценивали по следующим показателям: р50 реальное, измерен-
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ное при реальных значениях рН, рСО2, температуры, и станда-
ртное, рассчитанное для рН=7.4, рСО2=40 мм рт. ст. и темпера-
туры 37оС. Степень насыщения гемоглобина кислородом 
(SO2, %) рассчитывали по уравнению Хилла, исходя из значе-
ний р50реал. и рО2 в образце.

Образование нитрозилгемоглобина фиксировали в заморо-
женных при 77 К образцах крови с помощью ЭПР-спектро-
метра Varian Е-3.

Статистическая обработка результатов проводилась с по-
мощью компьютерной программы Statistica (Stat Soft, Inc., 
USA). Данные представлены в виде медианы и квартилей. Для 
анализа статистически значимых различий между группами 
использовали тест Манна-Уитни, а статистически значимым 
принимался уровень р˂0,05.

Результаты и их обсуждение. В настоящем эксперименте 
были выбраны соотношения доноров NO и Hb4, равные 1:1. 
Предполагается, что количество NO, приходящееся на молеку-
лу гемоглобина, в таких отделах сосудистой системы как арте-
риолы и капилляры, гораздо выше, чем в крови, содержащейся 
в крупных сосудах [3].

Инкубирование в течение часа крови с нитроглицерином, 
молсидомином и нитропруссидом натрия при соотношении NO
и Hb4, равном 1:1, не вызывает изменений показателей СГК 
(таблица 1). В опытах с нитроглицерином и молсидомином 
происходит снижение степени насыщения гемоглобина кисло-
родом, которые, вероятно, связаны со снижением напряжения 
кислорода в образцах с молсидомином на 15,6 1,2 и с нитрог-
лицерином на 12,6 2,9 мм рт. ст., соответственно (таблица 1).
В последнем опыте наблюдается также снижение напряжения 
углекислого газа на 4,5 1,1 мм рт. ст. (таблица 1).

Воздействие на кровь нитропруссида натрия приводит к 
снижению показателя рН на 0,050 0,008 единиц и АВЕ на 
2,1 0,4 ммоль/л, что, однако, не оказывает влияния на осталь-
ные показатели.

При инкубации крови с CysSNO и SNAP изменений реаль-
ного показателя СГК не зафиксировано (таблица 2). Однако 
приведение р50 к стандартным условиям рН, рСО2 и темпера-
туры обнаруживает снижение данного показателя на 2,9 мм рт. 
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ст. в случае с CysSNO и на 4,6 мм рт. ст. – со SNAP. В пробе с 
CysSNO наблюдается прирост рСО2 на 15,48%, снижение на 
34,04% рО2 и, как следствие, снижение степени насыщения ге-
моглобина кислородом. Введение в кровь как CysSNO, так и 
SNAP приводит к снижению рН на 0,1±0,02 единиц в первом 
случае и на 0,06±0,01 – во втором (таблица 2).

Таблица 1 – Влияние доноров NO на показатели газотранспортной 
функции крови (соотношение NO/L-аргинина и Hb4 равно 1:1)

Показатель Контроль Молсидомин Нитроглицерин Нитропруссид 
натрия

n 8 8 8 8
р50станд,
мм рт. ст.

27,7
(26,5; 30,7)

28,3
(26,8; 30,0)

29,0
(27,4; 30,8)

29,1
(27,7; 30,0)

р50реал,
мм рт. ст.

32,9
(29,9; 35,0)

33,0
(31,3; 34,4)

33,6
(31,5; 37,1)

34,2
(32,9; 35,4)

SO2, %
68,0

(59,5; 69,8)
32,5

(27,1; 39,1) *
39,8

(21,9; 52,1) *
65,8

(58,4; 71,0)
рСО2,

мм рт. ст.
50,6

(47,6; 52,0)
51,1

(49,2; 53,1)
49,1

(47,0; 55,9)
53,2

(51,2; 54,0)
рО2,

мм рт. ст.
40,0

(37,9; 44,3)
25,7

(23,9; 27,4) *
32,2

(22,5; 33,4) *
43,1

(41,6; 48,3)

рН, ед.
7,309

(7,237;
7,329)

7,284
(7,229;
7,325)

7,269
(7,223; 7,319)

7,260
(7,183; 7,280)

*
АВЕ, 

ммоль/л
-1,3

(-5,1; -1,0)
-1,2

(-6,0; -0,3)
-2,3

(-6,6; -1,3)
-3,2

(-7,6; -2,7)*

метHb, % 0,31
(0,00; 0,40)

0,69
(0,00; 0,90)

0,79
(0,00; 0,92)

0,00
(0,00; 0,49)

Примечание: * – статистически значимые различия с контролем (р 0,05).

Таблица 2 – Влияние доноров NO на показатели газотранспортной 
функции крови (соотношение NO и Hb4 – 1:1)

Показатель Контроль S-нитрозоцистеин SNAP
n 10 13 10

р50станд,
мм рт. ст.

33,2
(32,1; 33,6)

30,3
(27,5; 31,9) *

28,6
(27,4; 32,3) *

р50реал,
мм рт. ст.

35,5
(31,5; 36,5)

34,5
(33,5; 36,0)

33,0
(31,2; 34,5)

SO2, %
41,9

(22,9; 59,2)
15,5

(11,3; 38,0)*
42,9

(26,6; 49,5)
рСО2,

мм рт. ст.
54,1

(48,3; 54,3)
62,7

(51,9; 65,9)*
50,4

(47,3; 56,8)
рО2,

мм рт. cт.
30,0

(23,0; 36,0)
18,1

(16,8; 27,0)*
30,7

(22,0; 33,0)
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Показатель Контроль S-нитрозоцистеин SNAP
n 10 13 10

рН, ед. 7,289
(7,276; 7,333)

7,210
(7,170; 7,233)*

7,236
(7,225; 7,253)*

АВЕ, ммоль/л -0,7
(-2,7; 2,7)

-2,6
(-8,4; 0,1)

-6,2
(-7,5; 1,0)

метHb, % 0,60
(0,30; 0,80)

3,65
(1,90; 4,70) *

1,90
(1,10; 2,50) *

A (HbFe2+NO),
усл. ед.

0,000
(0,000; 0,034)

0,310
(0,150; 0,340) *

0,326
(0,295; 0,367)*

Примечание: * – статистически значимые различия с контролем (р 0,05).

Инкубирование крови с CysSNO и SNAP приводит к окис-
лению гемоглобина – образованию метгемоглобина, и его нит-
розилированию. Из таблицы 2 видно, что содержание данных 
модификаций гемоглобина превышает контрольные значения 
как в опыте с CysSNO, так и в опыте со SNAP (таблица 2).

Присутствие AlbSNO в крови снижает на 4,5±1,1 мм рт. ст. 
стандартный и на 2,5±0,32 мм рт. ст. реальный показатели 
сродства крови к кислороду (таблица 3). Примечательно, что в 
данном опыте не происходит достоверного увеличения количе-
ства метгемоглобина.

Таблица 3 – Влияние S-нитрозоальбумина на показатели газотранс-
портной функции крови (соотношение NO и Hb4 – 1:12)

Показатель Контроль S-нитрозоальбумин
n 5 5

р50станд, мм рт. ст. 36,6 (36,5; 38,8) 33,6 (31,6; 34,2) *
р50реал, мм рт. ст. 37,0 (36,5; 37,5) 34,0 (33,5; 34,5) *

SO2, % 61,9 (52,5; 71,4) 48,1 (36,7; 63,8)
рСО2, мм рт. ст. 48,0 (47,8; 48,1) 52,1 (44,4; 60,0)
рО2, мм рт. ст. 44,0 (42,0; 52,0) 36,0 (28,0; 41,0)

рН, ед. 7,341 (7,338; 7,343) 7,323 (7,295; 7,324)
АВЕ, ммоль/л 0,8 (-0,3; 1,0) 1,3 (-1,8; 2,7)
метHb, % 0,60 (0,50; 0,70) 0,50 (0,00; 0,60)

Примечание: * – статистически значимые различия с контролем (р 0,05).

При оксигенации крови со всеми донорами происходит до-
стоверное снижение р50станд относительно контроля, которое 
под воздействием CysSNO составляет 3,1, в присутствии 
DEANO – 3,8 и SNAP – 3,2 мм рт. ст., соответственно, а реаль-
ный показатель сродства при этом не изменяется (таблица 4). 
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Смешивание оксигенированной крови с NO-продуцирующими 
соединениями приводит к увеличению концентрации метгемо-
глобина в опытах с CysSNO на 241,1, DEANO – 80,7 и SNAP –
82,7 %, соответственно (таблица 4). При взаимодействии доно-
ров NO с оксигенированной кровью зафиксировано образова-
ние нитрозилгемоглобина, прирост амплитуды ЭПР-сигнала 
которого в пробах с CysSNO, DEANO, SNAP превышает значе-
ния контроля в 4,5, 17,5, 5,2 раза, соответственно (таблица 4).

Таблица 4 – Влияние доноров NO на показатели газотранспортной 
функции крови при инкубировании с предварительно оксигенированной 
кровью (соотношение NO и Hb4 равно 1:2)
Показатель Контроль CysSNO DEANO SNAP

n 13 13 5 11
р50станд,
мм рт. ст.

32,9
(28,8; 33,6)

29,3
(27,6; 30,1) *

28,2
(27,9; 28,3)*

27,9
(27,1; 29,9)*

р50реал,
мм рт. ст.

33,5
(28,5; 36,0)

29,5
(28,0; 31,0)

29,0
(29,0; 30,5)

30,0
(27,5; 34,0)

рН, ед.
7,404

(7,360;
7,419)

7,383
(7,352; 7,403)

7,355
(7,311; 7,372)

7,380
(7,201; 7,432)

АВЕ, ммоль/л 0,4
(-1,2; 3,1)

-0,4
(-2,8; 1,6)

-1,1
(-4,1; 2,1)

-2,7
(-9,9; 4,4)

мет Hb, % 1,00
(0,80; 1,00)

2,20
(1,80; 5,90)*

2,00
(1,20; 2,20) *

1,80
(0,90; 2,50) *

A
(HbFe2+NO),
усл. ед.

0,045
(0,000;
0,065)

0,169
(0,142; 0,228) 

*

0,704
(0,657; 0,743) 

*

0,160
(0,120; 0,245) 

*

Примечание: * – статистически значимые различия с контролем (р 0,05).

При инкубации крови с CysSNO, SNAP или DEANO с дезо-
ксигенирующей смесью не наблюдается изменений положения 
КДО в образцах. Прирост количества метгемоглобина примерно 
в 3 раза зафиксирован только в опыте с CysSNO (таблица 5). 
Содержание нитрозилгемоглобина при инкубировании дезокси-
генированной крови с CysSNO, DEANO и SNAP возрастает от-
носительно контроля в значительно большей степени, чем в 
условиях других экспериментов (таблица 5, в сравнении с таб-
лицами 4 и 2). Прирост амплитуды сигнала при инкубировании 
крови с CysSNO, DEANO и SNAP составил 108, 46, 14 раз, соот-
ветственно (таблица 5).
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Таблица 5 – Влияние доноров NO на показатели газотранспортной 
функции крови при инкубировании с предварительно дезоксигениро-
ванной кровью

Показатель Контроль CysSNO DEANO SNAP
n 8 8 8 8

р50станд,
мм рт. ст.

28,2
(27,5; 30,3)

27,2
(25,9; 30,6)

27,4
(26,3; 27,7)

27,0
(25,5; 28,3)

р50реал,
мм рт. ст.

29,0
(28,0; 30,0)

29,5
(28,5; 33,5)

28,0
(28,0; 31,0)

28,0
(27,0; 31,0)

рН, ед.
7,365

(7,340;
7,390)

7,340
(7,290; 7,390)

7,350
(7,290; 7,350)

7,362
(7,289; 7,400)

АВЕ, 
ммоль/л

-0,4
(-2,2; 1,6)

-2,1
(-5,1; 1,3)

-3,2
(-5,2; -1,1)

0,7
(-5,1; 2,5)

мет Hb, % 0,80
(0,60; 0,90)

2,50
(2,00; 2,85) *

1,10
(1,00; 2,00)

1,00
(0,80; 1,60)

A
(HbFeNO),
усл. ед.

0,060
(0,040;
0,085)

5,013
(4,375; 7,000) *

2,960
(1,790; 3,750) *

0,916
(0,578; 1,120) 

*

Примечание: * – статистически значимые различия с контролем (р 0,05).

Наиболее эффективными модификаторами СГК invitro сре-
ди используемых намидоноров NO оказались S-нитрозо-
соединения: CysSNO, SNAP, AlbSNO. Их инкубация со сме-
шанной венозной кровью invitro при соотношении Hb:NO, рав-
ном 1:1, приводит к левостороннему сдвигу КДО. При этом по-
лученные экспериментальные данные показывают, что эффект, 
оказываемый NO на КССК, определяется не только видом до-
нора, но и степенью оксигенированности Hb кислородом. Если 
взаимодействие NO с кровью происходит в условиях воздейст-
вия оксигенирующей смеси, где SO2 приближается к 100%, то 
разница между стандартными показателями СГК в контроле и 
опыте достигает значимого уровня (рис. 1).

Данные изменения в Δp50станд. (разница между p50станд. в 
контроле и опыте) аналогичны экспериментам скровью без на-
сыщения газовыми смесями, в которых степень сатурации ге-
моглобина в опытных образцах крови изменяется в диапазоне 
от 20 до 50% (рис.). В то же время при дезоксигенации крови
(рис.), где SO2 близок к нулю, влияние доноров NO в отноше-
нии р50 не проявляется.
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Рисунок 1 – Изменение р50станд (столбцы) при разной степени
насыщения гемоглобина кислородом (кривая) в опытных образцах

при воздействии доноров NO на кровь в присутствии
различных газовых смесей:

1 – кровь при воздействии дезоксигенирующей газовой смеси + DEANO, 2 – то
же + CysSNO, 3 – то же + SNAP, 4 – кровь без насыщения смесями + CysSNO, 5 –
то же + SNAP, 6 – то же + AlbSNO, 7 – кровь при воздействии оксигенирующей 

газовой смеси + CysSNO, 8 – то же + DEANO,
9 – то же + SNAP; * – эксперименты, в которых были достигнуты статистически

значимые различия между р50станд в контроле и опыте

Таким образом, представленные результаты подтверждают, 
что NO является одним из внутриэритроцитарных регуляторов 
КССК. В опытах in vitro исключительно S-нитрозосоединения 
и DEANO в соотношении Hb: NO, равном 1:1, повышают СГК. 
В результате действия этих соединений происходит модифика-
ция свойств гемоглобина, которая зависит от условий кисло-
родного режима: при низких рО2 доноры NO не оказывают 
влияния на р50, в то время как при более высоком напряжении 
кислорода в крови эффект данных соединений проявляется в 
увеличении СГК. Физиологическое значение такого характера 
влияния NO заключается в том, что по мере роста напряжения 
кислорода в крови под действием данной сигнальной молекулы 
образуются формы гемоглобина, способствующие более эф-
фективному насыщению крови кислородом в малом круге кро-
вообращения. Тогда как при низком SO2 возникают соединения 
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гемоглобина с NO, оказывающие компенсирующее действие, и 
СГК не повышается, что облегчает отдачу кислорода интен-
сивно работающим тканям.
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Summary
STEPURO T.L. 

THE ROLE OF NITRIC OXIDE IN PROCESSES 
OF INTRAERYTHROCYTIC REGULATION 

OF BLOOD OXYGEN-BINDING PROPERTIES 
Grodno State Medical University 

Grodno, Belarus 

This study investigates the participation of nitric oxide in the 
processes of intraerythrocytic regulation of blood oxygen-binding 
properties. It was shown that incubation of venous and oxygenated 
blood with nitric oxide donors causes hemoglobin oxygen affinity 
increase. At the same time during blood saturation with deoxygen-
ated gas mixture this substances don’t affect on the position of oxy-
hemoglobin dissociation curve. 

Key words: nitric oxide, hemoglobin oxygen affinity, methe-
moglobin, nitrosylhemoglobin. 

УДК 618.173-008.6-08:[615.214.32+615.322]

СУВОРОВА-ГРИГОРОВИЧ А.А., ТЕРЕХОВА Н.В.
ДИНАМИКА КЛИНИЧЕСКОЙ КАРТИНЫ УМЕРЕННО 
ВЫРАЖЕННОГО ДЕПРЕССИВНОГО СИНДРОМА

КЛИМАКТЕРИЧЕСКОГО ГЕНЕЗА
ПРИ КОМБИНИРОВАННОМ ЛЕЧЕНИИ

ФИТОТЕРАПЕВТИЧЕСКИМИ ПРЕПАРАТАМИ И
АНТИДЕПРЕССАНТАМИ ГРУППЫ СИОЗС

В СРАВНЕНИИ С МОНОТЕРАПИЕЙ
АНТИДЕПРЕССАНТАМИ

(зав. кафедрой – профессор Казакова С.Е.)
ГЗ «Луганский государственный медицинский университет»

г. Луганск, Украина

Резюме. Нами обследованы 100 пациентов с умеренно вы-
раженными депрессивными расстройствами в климактеричес-
ком периоде. Пациенты были разделены на основную группу 
(n=52) и группу сопоставления (n=48). Состояние их оценива-
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лось клинически и при помощи методов психологического тес-
тирования. В процессе лечения обе группы получали медика-
ментозное лечение. Пациенты основной группы получали ком-
бинированную терапию в виде антидепрессанта группы СИ-
ОЗС и фитопрепарата Ци-Клим. Пациенты контрольной груп-
пы получали монотерапию в виде антидепрессанта группы 
СИОЗС. Среди пациентов основной группы со среднетяжелой 
депрессией позитивная динамика была более выраженной. Та-
ким образом, можно считать, что фитопрепарат Ци-Клим явля-
ется эффективным средством в комбинированной терапии для 
лечения климактерических расстройств с депрессивной симп-
томатикой умеренной степени.

Ключевые слова: климактерический синдром, депрессив-
ный синдром, лечение, СИОЗС, фитотерапия.

Введение. В настоящее время во всем мире отмечается не-
уклонная тенденция к увеличению средней продолжительности 
жизни. К 2000 г. средняя продолжительность жизни женщин в 
развитых странах составляла приблизительно 75-80 лет, а в ра-
звивающихся странах – 65-70 лет. При этом возраст наступле-
ния менопаузы остается относительно стабильным и составляет 
в среднем 49-50 лет [3,4]. Около 10% всей женской популяции 
на сегодняшний день составляют женщины постменопаузаль-
ного возраста. Ежегодно к их числу прибавляется 25 млн, а к 
2020 году ожидается увеличение этой цифры до 47 млн. Про-
гнозируется, что к 2030 году количество женщин старше 50 лет 
составит 1,2 млрд. В связи с этим все более актуальной про-
блемой становится продление активной жизненной фазы у же-
нщины. Климактерический синдром (КС) имеет три группы ос-
новных проявлений: нейровегетативные, обменно-эндокрин-
ные, психоэмоциональные, причем психоэмоциональные на-
рушения отмечают от 16 до 31% женщин в менопаузе [1, 2, 4]. 
Провоцирующими факторами развития психических расст-
ройств у женщины в менопаузе могут явиться: переживания по 
поводу старения, различные семейные и социальные дисгармо-
нии. Наиболее современной моделью развития психических ра-
сстройств является биопсихосоциальная, согласно которой в их 
формировании принимают участие различные механизмы: ге-
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нетические, биохимические, гормональные, психологические, 
социальные, сочетание которых в различных соотношениях об-
разует широкий спектр психической патологии. В полной мере 
это относится и к психическим расстройствам, развивающимся 
у женщин в период менопаузы. Часто возникновение стресса на 
фоне уже имеющихся эндокринных или вегетативных расст-
ройств провоцирует развитие психической патологии. Клини-
ческие синдромы психических расстройств в климактеричес-
кий период разнообразны: астено-невротические, патохаракте-
рологические, депрессивные, психотические, психоорганичес-
кие. Наибольший удельный вес имеют астено-невротические и 
депрессивные расстройства. Они характеризуются сниженным 
настроением, тревогой, подавленностью, пессимистической 
оценкой будущего, синдромом вегетативной нестабильности, 
фиксацией на ощущениях в теле, неприятными ощущениями в 
теле, фобической симптоматикой, нарушениями сна и аппети-
та, изменением массы тела, утомляемостью, трудностями кон-
центрации внимания, снижением социальной активности. Вы-
деляют три степени тяжести депрессивных расстройств: легкие, 
средние и тяжелые [3].

Подбор адекватной терапии представляет достаточно труд-
ную задачу, т.к. требует учета многих факторов: тяжести со-
путствующих заболеваний, выраженности и стадии климакте-
рия, особенностей аффективных нарушений. После постановки 
диагноза необходимо подобрать рациональную терапию с уче-
том уже имеющихся хронических заболеваний, нацеленную на 
скорейшее купирование соматической и психопатологической 
симптоматики. Возвращение пациентки к нормальному, при-
вычному ей функционированию является важнейшей задачей 
начального этапа терапии. В дальнейшем будет необходима 
поддерживающая терапия более безопасными лекарственными 
средствами в меньших дозировках.

Основой терапевтических мероприятий в лечении депрес-
сий является применение антидепрессантов. Выбор антидеп-
рессанта должен проводиться с учетом необходимого эффекта, 
соматического состояния пациентки и противопоказаний к 
применению препарата, сопутствующей медикаментозной те-
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рапии, назначенной в связи с наличием хронических соматиче-
ских заболеваний и возможных нежелательных лекарственных 
взаимодействий препаратов.

Однако зачастую выраженность побочных эффектов пси-
хотропных препаратов заставляет врача сокращать сроки тера-
пии, занижать необходимые терапевтические дозировки в 
ущерб срокам наступления ремиссии и ее стабильности. В пои-
сках эффективных и безопасных вспомогательных психотроп-
ных средств возродился интерес к препаратам растительного 
происхождения, в течение многих веков применявшихся в на-
родной медицине для лечения расстройств тревожно-
депрессивного спектра: зверобою, валериане, мяте и др. Согла-
сно данным ВОЗ, предпочтение лекарственным средствам рас-
тительного происхождения отдают до 80% населения планеты 
[1, 2, 6], а доверие пациента лекарству – важный фактор, спо-
собствующий повышению приверженности лечению, которая в 
значительной степени определяет успех терапии. Повышенный 
интерес к растительным средствам со стороны пациентов обус-
ловлен легкостью их применения, простотой дозировки, мини-
мумом противопоказаний и побочных эффектов.

Одним из видов вспомогательной терапии климактеричес-
кого синдрома средней степени тяжести является назначение 
фитоэстрогенов, например Ци-Клим (Эвалар, Россия), дейст-
вующим веществом которого является экстракт цимицифуги, 
обладающий эстрогеноподобным действием [2, 4, 6].

Механизм действия цимицифуги сравним с низкодозиро-
ванными конъюгированными эстрогенами. Связываясь с эстро-
геновыми рецепторами в лимбикоретикулярном комплексе, 
препарат нормализует синтез и обмен катехоламинов мозга: се-
ротонина, дофамина, норадреналина, повышает уровень b-
эндорфина, увеличивает уровень нейротензина, нормализует 
активность центра терморегуляции [5, 6]. Прием препарата мо-
жет проводиться под наблюдением врача в течение длительно-
го (несколько лет) времени [5, 6].

Материалы и методы. Нами были обследованы 2 группы 
женщин с депрессивными расстройствами в климактерическом 
периоде в возрасте 41-60 лет. Пациентки были разделены на 
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две группы, рандомизированы по возрасту. В обеих группах 
были отобраны пациентки с депрессивными расстройствами 
средней степени выраженности. Основная группа пациенток
(52 женщины) получала комбинированную терапию в виде со-
четания антидепрессанта группы СИОЗС и фитопрепарата Ци-
Клим, группа сопоставления (48 женщин) – монотерапию анти-
депрессантом группы СИОЗС.

Результаты и их обсуждение. До начала лечения в обеих 
группах пациентов отмечались снижение настроения, тревога, 
тоска, ангедония, сниженная самооценка, ощущение неуверен-
ности в себе, снижение психического тонуса, пессимистичес-
кий взгляд на будущее, снижение работоспособности, наруше-
ние внимания, сонливость или бессонница, повышение или по-
нижение аппетита, социальная отгородженность.

Среди соматических проявлений заболевания у пациентов 
отмечались приливы жара, потливость, колебания артериально-
го давления, слабость, быстрая утомляемость, головная боль, 
нарушения циркадных ритмов, похудение, неприятный вкус 
или горечь во рту, запоры или поносы, снижение либидо, миал-
гии, арталгии.

Ци-Клим применялся в виде таблеток по 1 таблетке 2 раза в 
день во время еды. Продолжительность приема – не менее 3-х 
месяцев.

После проведенного лечения в основной группе пациенток
наблюдалась позитивная динамика в плане редукции клиничес-
ких проявлений депрессивного синдрома и улучшения аффек-
тивного фона. В этой группе отмечались практически полная 
нормализация настроения, появление уверенности в себе, реду-
кция тревоги, ангедонии и тоски, утомляемости, нормализация 
аппетита и веса, исчезновение диссомнических расстройств. 
Пациентки стали более социально активными, выполняли свои 
обычные обязанности, социальная адаптация достигала доболе-
зненного уровня.

У пациенток группы сопоставления частота выявления 
психопатологических проявлений также уменьшалась, однако 
была значительно выше аналогичных показателей у пациентов
основной группы. После лечения у пациенток обеих групп так-
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же отмечалось значительное улучшение соматического состоя-
ния, которое было более выражено в основной группе, в кото-
рой лечились с помощью заявленного способа. У пациенток
группы сопоставления после лечения удерживались слабость, 
быстрая утомляемость, головная боль, вегетативная симптома-
тика, рецидивы тревоги.

Эффект комбинированной терапии антидепрессанта и Ци-
Клима проявлялся через 2-4 недели, а максимальное лечебное 
действие развивалось через 6 недель и выражалось в исчезно-
вении или уменьшении характерных для климактерического 
синдрома симптомов: депрессивных расстройств, вегетативной 
и астенической симптоматики, возобновления предболезненно-
го уровня социального функционирования.

Выводы. Таким образом, полученные данные свидетельст-
вуют, что экстракт цимицифуги в сочетании с антидепрессан-
том группы СИОЗС является более эффективным методом ле-
чения климактерического синдрома с депрессивной симптома-
тикой средней тяжести, чем монотерапия антидепрессантами 
группы СИОЗС, что позволяет значительно улучшить качество 
жизни женщин этой возрастной группы. Препараты этой груп-
пы обладают простотой и безопасностью применения, у них
минимум противопоказаний и побочных эффектов. В перспек-
тиве необходимо провести изучение действия фитопрепаратов 
в качестве моно- и комбинированной терапии иных групп пси-
хических расстройств в климактерическом периоде.
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Summary
SUVOROVA-GRYGOROVYCH A.A., TEREKHOVA N.V. 

DYNAMICS OF MODERATE CLIMACTERIC DEPRESSIVE 
SYNDROME UNDER TREATMENT WITH HERBAL 

MEDICATIONS AND SSRI ANTIDEPRESSANTS COMPARING 
TO MONOTHERAPY WITH ANTIDEPRESSANTS 

SE «Lugansk State Medical University»
Lugansk, Ukraine 

We have observed 100 patients suffering from climacteric de-
pressive episode of moderate level. All patients were divided into 
the basic group (n=52) and the group of comparison (n=48). The pa-
tients’ condition was evaluated clinically and with psychological 
tests. The basic group was treated with combinatin of phytothera-
peutic medications and SSRI antidepressant drugs, the group of 
comparison with traditional therapy with SSRI antidepressant drugs 
only. The results have also shown that dynamics and course of 
moderate climacteric depression were better in the group of compar-
ison. Thereby, we can recommend treatment with phytotherapeutic 
medications for moderate climacteric depression as addition to tra-
ditional psychiatric methods. 

Key words: climacteric syndrome, depressive syndrome, treat-
ment, SSRI, phytotherapy. 
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УДК 572.9:616-071.3:612.821.39

ТАНАНАКИНА Т.П., МАВРИЧ С.И., ЗАДОРОЖНЫЙ С.П.
ОСОБЕННОСТИ МОТИВАЦИИ РАБОТНИКОВ

С РАЗЛИЧНЫМ УРОВНЕМ ИНДИВИДУАЛЬНОГО
ЗДОРОВЬЯ, ЗАНЯТЫХ В УГЛЕДОБЫВАЮЩЕЙ И

ХИМИЧЕСКОЙ ОТРАСЛИ
(НА ПРИМЕРЕ ЛУГАНСКОЙ ОБЛАСТИ)

Кафедра физиологии
(зав. кафедрой – профессор Тананакина Т.П.)

ГЗ «Луганский государственный медицинский университет»
г. Луганск, Украина

Резюме. Исследование мотивационной сферы (по 
А. Маслоу) 544 мужчин позднего молодого и среднего возрас-
та, занятых в химической, угольной отрасли и в непроизводст-
венной сфере, с разным уровнем индивидуального здоровья, 
проживающих в экологически неблагоприятных районах Луга-
нской области, выявило достоверное превалирование числа ра-
ботников с мотивацией безопасности/надежности во всех исс-
ледуемых группах, за исключением групп лиц с т.н. «безопас-
ным» уровнем здоровья, где большинство составили лица с от-
сутствием ведущей потребности, а также обследуемых средне-
го возраста с низким уровнем здоровья, среди которых значи-
тельна доля лиц с мотивацией признания. Стремление к самоа-
ктуализации и удовлетворению социальных потребностей сре-
ди всего обследуемого контингента лиц рабочих специальнос-
тей выявлено лишь у незначительного числа работников.

Ключевые слова: уровень индивидуального здоровья, ра-
ботники угледобывающей отрасли, работники химической от-
расли, экологически неблагополучные районы Луганской обла-
сти, мотивация, потребности, пирамида Маслоу.

Введение. Украина принадлежит к списку государств с ра-
звитой промышленностью, большинство рабочих специальнос-
тей на современном производстве отнесены к списку работ с 
повышенной опасностью, и выполняются эти работы в основ-
ном лицами мужского пола. Выраженность явления, обозна-
ченного как «сверхсмертность славянских мужчин», возраста-
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ет. Только в пределах последнего поколения мы наблюдаем 
существенное уменьшение популяционной прослойки, нахо-
дящейся в «безопасной зоне здоровья», т.е. с достаточными ре-
зервами адаптации, с 8 до 0,8%. [1]. Тем не менее, существую-
щий темп экономических, технологических и социальных из-
менений требует быстрой физической и психологической адап-
тации человека к постоянно меняющимся условиям жизни и 
деятельности, что, в свою очередь, требует высокого уровня 
здоровья [2]. Еще в 2009 году в Украине ставился вопрос раз-
работки концептуальных направлений массовой интегральной 
системы превентивной медицины, одной из важнейших ее сос-
тавляющих является диагностика уровня здоровья работающих
[3]. Исследование текущего состояния здоровья с целью ранней 
профилактики заболеваний, охрана здоровья здоровых – пере-
довой край профилактической медицины на современном этапе
[4]. Одним из информативных методов оценки индивидуально-
го здоровья по прямым показателям является метод, предло-
женный Апанасенко Г.Л. [5]. Ряд полномасштабных исследо-
ваний, проведенных с использованием этого метода (Соколова 
Н.И. 2003), позволил установить возрастную динамику сниже-
ния состояния здоровья: с увеличением возраста число здоро-
вых лиц резко снижается (с 29,17% мужчин в возрасте 18 лет 
до 0,78% в группе 51-60 лет). Наименьшее количество здоро-
вых приходится на лиц, занятых преимущественно физическим 
и нервно-эмоциональным трудом [6]. Оба этих фактора и воз-
действие профессиональных вредностей присутствуют на рабо-
тах повышенной опасности, составляющих большинство работ 
на промышленных предприятиях Луганщины.

Апанасенко Г.Л. утверждает, что уровень здоровья обсле-
дуемого зависит от его настроения и его установок, как личнос-
тных образований, на выздоровление или, наоборот, на инва-
лидность [7]. Его мнение поддерживают психологи, говоря о 
том, что функционирование человека как организма – это не 
зоологическая жизнедеятельность, а такая целостная картина 
его бытия, в которой процессы, непосредственно детерминиру-
емые социальным статусом и социогенными чертами личности 
(чертами характера), являются его интегрирующими векторами 
[8]. А поскольку в настоящее время, в связи с изменением кон-
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цепции здравоохранения, в поддержании здоровья личная 
ответственность приобретает все более весомое значение, не-
маловажным фактором сохранения его является мотивация, 
степень выраженности потребности в поддержании безопасно-
сти жизни и здоровья.

Абрахам Маслоу [9] признавал, что люди имеют множество 
различных потребностей, но также полагал, что эти потребности 
можно разделить на пять основных категорий (формирующих
так называемую «пирамиду Маслоу»): 1. Физиологические: го-
лод, жажда, половое влечение и т.д. 2. Потребности в безопас-
ности: комфорт, постоянство условий жизни, безопасность здо-
ровья, имущества, будущего. 3. Социальные: социальные связи, 
общение, привязанность, забота о другом и внимание к себе, со-
вместная деятельность. 4. Престижные: самоуважение, уваже-
ние со стороны других, признание, достижение успеха и высо-
кой оценки, служебный рост. 5. Самовыражение: познание, са-
моактуализация, самореализация, самоидентификация.

Поскольку потребность в безопасности во многом базируе-
тся на потребности быть здоровым и сохранять здоровье, нам 
представилось интересным изучить особенности мотивации 
людей, встречающихся с опасностью при выполнении рабочих 
обязанностей каждый день и сопоставить эти данные с уровнем 
индивидуального здоровья, который также зависит не только от 
конституционально-генетических факторов, но и от личного 
вклада человека в его поддержание.

Таким образом, целью данной работы явилось изучение 
особенностей мотивации работников, занятых на работах по-
вышенной опасности в угледобывающей и химической отрас-
ли, проживающих и работающих в экологически неблагоприя-
тных районах Луганской области, имеющих разный уровень 
индивидуального здоровья.

Материалы и методы. Нами были обследованы 544 муж-
чины, проживающие и работающие в экологически неблагопо-
лучном промышленном регионе (Луганская область), занятых 
на работах повышенной опасности в химической и угледобы-
вающей отрасли, а также в непроизводственной сфере. Соглас-
но действующей периодизации возраста ВОЗ,  среди обследо-
ванных были выделены две группы: поздне-молодой возраст 
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(36-44 года) – 232 человека; средний возраст (45-59 лет) –
312 человек. Все обследуемые по результатам периодического 
медицинского осмотра были признаны годными к выполнению 
работ повышенной опасности, работники непроизводственной 
сферы также не имели инвалидизирующей патологии.

Уровень индивидуального здоровья обследуемых изучался 
с помощью экспресс-оценки по методу Апанасенко Г.Л., кото-
рая является быстрым и эффективным способом оценивания 
уровня жизнедеятельности организма. Этот метод широко 
применяется в практике подробных исследований [10] и позво-
ляет выделять 5 степеней уровня здоровья [11]: високий
(V уровень), выше среднего (IV уровень), средний (III), ниже 
среднего (II) и низкий (I уровень). Причем только IV и V уровни
здоровья достаточны, первые 3 уровня автор методики относит 
к зоне возможной манифестации патологических процессов.

Также нами изучалась мотивация работников с помощью 
теста, основанного на использовании пирамиды потребностей 
А. Маслоу [12], который позволил установить уровень следу-
ющих потребностей: безопасность/надежность (SS), стремле-
ние к общению в социуме (SB), стремление к признанию, удов-
летворенности социальным статусом, самоуважению (SE), 
стремление к самоактуализации (SA). Согласно полученным 
тестовым баллам, формулировался вывод о превалировании 
одной из описанных потребностей для данного индивида, либо 
об отсутствии ведущей потребности (net). Сравнительную ста-
тистическую оценку проводили с помощью таблиц сопряжен-
ности и критерия Кси-квадрат Пирсона, принимая уровень ста-
тистической значимости равным 0,05.

Результаты и их обсуждение.По результатам обследова-
ния уровня индивидуального здоровья установлено, что 
197 (36,21%) работников имели низкий уровень здоровья, 
120 (22,07%) – ниже среднего, 178 (32,72%) – средний. Только 
49 работников (9%) с уровнем здоровья выше среднего могут 
быть отнесены к группе с «безопасным» уровнем здоровья. Ра-
ботников с высоким уровнем здоровья среди обследованных 
выявлено не было.

Исследование потребностей выявило у 241 (44,30%) чело-
века стремление к безопасности/надежности, у 31 (5,71%) –
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стремление быть востребованным обществом, у 78 (14,33%) –
стремление к удовлетворенности социальным статусом, самоу-
важению, у 13 (2,39%) – стремление к самоактуализации, у
181 (33,27%) – отсутствие ведущей потребности.

В соответствии с целями исследования мы изучили прева-
лирующую мотивацию у работников с разным уровнем здоро-
вья (рис. 1).

Рисунок 1 – Распределение лиц поздне-молодого (pm) и среднего (sr)
возраста с разным уровнем здоровья (1 – низкий, 2 – ниже среднего,
3 – средний, 4 – выше среднего) по превалированию у обследуемых
одной из потребностей (SS,SB, SE, SA) либо его отсутствию (net)

Стремление к безопасности/надежности (SS) превалирова-
ло у большинства лиц c уровнем здоровья ниже среднего как у 
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работников поздне-молодого (29 человек – 58%), так и средне-
го возраста (45 человек – 64%), что было статистически значи-
мо выше (р≤0,05), чем в других исследованных группах. Стати-
стически значимое (р≤0,05) меньшее количество лиц с прева-
лированием этой мотивации (SS) наблюдалось у работников с 
уровнем здоровья выше среднего (8 (35%) человек – поздне-
молодые; 7 (27%) – среднего возраста) и у лиц среднего возрас-
та с низким уровнем здоровья (45 (32%) человек).

Превалирование социальных потребностей (SB) во всех 
группах было выявлено у малого количества лиц (от 0 до 9%).

Престижные потребности (SE) превалировали у большего 
количества лиц с низким уровнем здоровья (10 (18%) человек –
поздне-молодые; 34 (25%) – среднего возраста) и с высоким
(5 (22%) человек – поздне-молодые; 4 (15%) – среднего возрас-
та), в других группах эта мотивация превалировала у меньшего 
количества человек (около 10%).

Стремление к самоактуализации (SA) превалировало толь-
ко у лиц поздне-молодого возраста с низким уровнем здоровья 
( 3 человека – 5%) и со средним (10 человек – 10%).

Сбалансированное проявление всех потребностей наблю-
далось у большего количества лиц (около 50%) с уровнем здо-
ровья выше среднего в обеих возрастных группах. В остальных 
обследованных группах доля таких лиц составляла около 30%.

Таким образом, число работников с ведущей потребностью 
в безопасности/надежности достоверно превалировало в боль-
шинстве исследуемых групп. Формирование и поддержание ак-
туальности данного вида мотивации может быть обусловлено 
совокупностью действующих экологических, социально-
экономических и производственных факторов. Исключение со-
ставляет группа с т.н. «безопасным» уровнем здоровья, где бо-
льшинство составили лица с отсутствием ведущей потребнос-
ти, т.е. с большей сбалансированностью мотивационной сферы, 
что может объяснять более гармоничное приспособление к те-
кущей жизненной ситуации. Также достоверно ниже, чем в 
других группах, количество работников с ведущим стремлени-
ем к безопасности/надежности у обследуемых среднего возрас-
та с низким уровнем здоровья, среди которых значительна доля 
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лиц с мотивацией признания (34 (25%) человек), что может по-
дчеркивать его высокую цену (снижение т.н. «запасов здоро-
вья») [5]. Примечательно, что стремление к самоактуализации 
и удовлетворению социальных потребностей среди всего кон-
тингента обследуемых рабочих специальностей не популярно, 
мотивация самоактуализации была определяющей только у не-
значительного числа работников позднего молодого возраста 
(10 (10%) человек со средним уровнем здоровья и 3 (5%) чело-
век – с низким). Такие проявления потребностей у обследуе-
мых отличают их от других групп населения [13].

Выводы:
1. На основании проведенного исследования уровня инди-

видуального здоровья методом Апанасенко Г.Л. 544 мужчин 
позднего молодого и среднего возраста обследуемого контин-
гента выявлено, что 197 (36,21%) человек имели низкий уро-
вень здоровья, 120 (22,07%) – ниже среднего, 178 (32,72%) –
средний. Только 49 (9%) работников могут быть отнесены к 
группе с «безопасным» (выше среднего) уровнем здоровья. Ра-
ботников с высоким уровнем здоровья среди обследованных
не выявлено.

2. Исследование мотивационной сферы обследуемых пока-
зало достоверное превалирование числа работников с мотива-
цией безопасности/надежности в большинстве исследуемых 
групп, что может быть обусловлено совокупностью действую-
щих экологических, социально-экономических и производст-
венных факторов.

3. В группах работников позднего молодого и среднего во-
зраста с «безопасным» уровнем здоровья большинство соста-
вили лица с отсутствием ведущей потребности, т.е. с большей 
сбалансированностью мотивационной сферы, что может объяс-
нять их более гармоничное приспособление к текущей жизнен-
ной ситуации.

4. Также достоверно ниже, чем в других группах, количес-
тво работников с ведущим стремлением к безопаснос-
ти/надежности у обследуемых среднего возраста с низким уро-
внем здоровья, среди которых значительна доля лиц с мотива-
цией признания (34 (25%) человек), что может подчеркивать 
его высокую цену (снижение т.н. «запасов здоровья»).
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5. Стремление к самоактуализации и удовлетворению со-
циальных потребностей среди всего обследуемого контингента 
лиц рабочих специальностей выявлено лишь у незначительного 
числа работников.
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  Summary
TANANAKINA T.P., MAVRICH S.I., ZADOROGNY S.P. 

PECULIARITIES OF MOTIVATION OF WORKERS ENGAGED 
IN COAL MINING AND CHEMICAL INDUSTRY 

WITH DIFFERENT LEVEL OF INDIVIDUAL HEALTH 
(CONSIDERING LUGANSK REGION) 

GS «Lugansk state medical university»
Lugansk, Ukraine 

Investigation of motivation sphere (according to A. Maslou) of 
544 men (36-59 aged) engaged in coal mining and chemical indus-
try with different level of individual health who are living in ecolog-
ically unfavourable areas of Lugansk region showed statistically re-
liable dominance of workers with needs of safety/reliability in all 
investigated groups except groups of people with so called ”safe” 
level of health where majority were men without the leading moti-
vation and also middle –aged men with low level of health, where 
there were a lot of people with esteem needs. A small number of 
workers from all those which were examined displayed a tendency 
towards self-actualizationand satisfaction of social needs. 

Key words:level of individual health, workers engaged in coal 
mining industry,workers engaged in chemical industry, ecologically 
unfavourable areas of Lugansk region, motivation, needs, Maslou 
pyramid. 
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УДК 616.366-002: 616.36-003.826: 616.379-008.64

ТИЩЕНКО Е.Б., ПИНСКИЙ Л.Л., ЛЮБОВАЯ А.В.

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ И
ХЕМИЛЮМИНЕСЦЕНТНЫХ МЕТОДОВ

ПРОГНОЗИРОВАНИЯ РЕЦИДИВОВ ХРОНИЧЕСКОГО 
НЕКАЛЬКУЛЁЗНОГО ХОЛЕЦИСТИТА У ПАЦИЕНТОВ 

С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА
В ПЕРИОДЕ ДИСПАНСЕРИЗАЦИИ

Кафедра внутренней медицины с эндокринологией
(зав. кафедрой – профессор Пинский Л.Л.)

ГУ «Луганский государственный медицинский университет»
г. Луганск, Украина

Резюме. Цель исследования: оценить прогностические 
свойства имунологических и хемилюминесцентных показате-
лей сыворотки крови относительно развития рецидивов ХНХ у 
пациентов с СД 2 типа в диспансерном периоде наблюдения.

Предложенный дискриминантний метод прогнозирования 
развития ранних рецидивов ХНХ у пациентов с СД 2 типа при 
диспансерном наблюдении имеет высокую специфичность –
92% и высокую чувствительность – 84%. Это указывает на во-
зможность использования данного метода для прогнозирования 
развития ранних рецидивов ХНХ у пациентов с ХНХ с СД 2 
типа в периоде диспансерного наблюдения.

Ключевые слова: хронический некалькулезный холецис-
тит, сахарный диабет, прогнозирование.

Введение. Значительное распространение хронического 
некалькулезного холецистита (ХНХ) среди лиц работоспособ-
ного возраста, существенные расходы на лечение и реабилита-
цию являются серьезной проблемой современной системы 
здравоохранения [4, 7, 8]. Нарушение углеводного обмена, в 
частности сахарный диабет 2 типа (СД), в Украине, как и во 
всем мире, становится реальным эпидемическим заболеванием 
[1, 5, 9]. Эта системная патология приводит, кроме значитель-
ного распространения хронических осложнений СД, еще и к 
существенным сдвигам в процессах перекисного окисления ли-
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пидов (ПОЛ) и антиоксидантной защиты (АОЗ) в сыворотке 
крови, а также к нарушениям клеточных и гуморальных факто-
ров иммунитета [1, 5, 11, 12, 13]. Значительная распространен-
ность патологии желчного пузыря у пациентов с вторичными 
иммунодефицитными состояниями, в частности при СД [14], 
обуславливает целесообразность углубленного изучения сво-
боднорадикальных процессов в сыворотке крови у этих паци-
ентов, в частности современным лабораторным методом – пе-
рекисиндуцированной хемилюминесценцией (ХЛ) [2, 6, 10].

Связь работы с научными программами, планами, те-
мами. Работа выполнена в соответствии с основным планом 
НИР ГУ «Луганский государственный медицинский универси-
тет» и является фрагментом темы НИР «Клинико-
патогенетические особенности течения и лечения заболеваний 
внутренних органов, сочетанных с эндокринной патологией» 
(номер госрегистрации 0110U006962) и «Усовершенствование 
методов лечения и профилактики обострений хронического не-
калькулезного холецистита у больных сахарным диабетом 
2 типа» (номер госрегистрации 0110U006961).

Цель исследования: оценить прогностические свойства 
иммунологических и хемилюминесцентных показателей сыво-
ротки крови относительно развития рецидивов ХНХ у пациен-
тов с СД 2 типа в диспансерном периоде наблюдения.

Задание исследования:
1. Изучить уровень сывороточных цитокинов у пациентов с

ХНХ с сопутствующим СД 2 типа в периоде диспансерного на-
блюдения при наличии или отсутствии ранних рецидивов хо-
лецистита.

2. Определить у пациентов с ХНХ с коморбидным СД 
2 типа хемилюминесцентные показатели сыворотки крови при 
наличии или отсутствии ранних рецидивов ХНХ.

3. Провести непараметрический и дискриминантный ана-
лиз лабораторных показателей групп пациентов с ХНХ и СД 2 
типа с наличием и отсутствием ранних рецидивов ХНХ.

4. Создать дискриминантный лабораторный алгоритм про-
гнозирования ранних рецидивов ХНХ у пациентов с СД 2 типа.

Материалы и методы исследования. Под наблюдением 
находилось 89 пациентов с ХНХ с коморбидным СД 2 типа (из 
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них 59 женщин и 30 мужчин в возрасте от 39 лет до 64 лет), ко-
торые прошли комплексное стационарное лечение обострения 
ХНХ и находились на диспансерном наблюдении более 1 года. 
В течение первых 3 месяцев диспансеризации у 62 (69,7%) 
(1 группа) из 89 пациентов имело место раннее рецидивирова-
ние ХНХ с появлением клинических признаков реактивации 
воспалительных процессов в желчном пузыре. У 27 (30,3%) па-
циентов СД 2 типа (2 группа) в течение отмеченного периода 
рецидивов ХНХ не наблюдалось.

Диагноз ХНХ был установлен на основании комплексного 
клинико-лабораторного, биохимического и ультразвукового 
исследования в соответствии с медицинскими стандартами 
предоставления медицинской помощи и стандартов обследова-
ния пациентов с ХНХ, утвержденных Институтом гастроэнте-
рологии НАМН Украины (г. Днепропетровск).

Диагноз СД 2 типа устанавливался в соответствии с клас-
сификацией нарушений гликемии (ВОЗ, 1999) путем определе-
ния уровня гликемии натощак, гликозилированного гемоглоби-
на, глюкозурии, микро- и макроальбуминурии, уровня сыворо-
точного С-пептида, иммунореактивного инсулина. Также у па-
циентов были верифицированы хронические осложнения СД, в 
частности диабетическая ретинопатия, нефропатия, полиней-
ропатии, микро- и макроангиопатии.

Кроме общепринятого клинико-лабораторного обследова-
ния, пациентам с ХНХ [6] проводилось определение интенсив-
ности ХЛ сыворотки крови по Е.П.Сидорик (1989) [10] на хе-
милюминометре «Emilite-1105» совместного производства Ге-
рмания-Россия, который был связан интерфейсом с компьюте-
ром IBM 486 DX-2-80 для регистрации показателей прибора в 
реальном масштабе времени. Нами также проводилось динами-
ческое определение уровня интерлейкиновв сыворотке крови с 
помощью сертифицированных в Украине наборов ООО «Укр-
мед-Дон» (Донецк) на иммуноферментном анализаторе STAT 
FAX 2100 с компьютерным интерфейсом (USA).

Результаты иммунологического и хемилюминесцентного 
анализа статистически обрабатывались с помощью электрон-
ных таблиц Excel 2010 и программы Statistica 8.0 (Statsoft, USA) 
в операционной системе Windows 7 [3]. В каждой из обследо-
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ванных групп нами определялась нормальность распределения 
вариант по критериям Kolmogorov – Smirnov, Lillieforstest и 
Shapiro-Wilk's W-test. В случае несоответствия критериям нор-
мальности в каждой группе нами вычислялись значение медиа-
ны (Me), ее погрешности (me), нижний (25%) и верхний (75%) 
квартиль (Q25-Q75). Для оценки достоверности межгрупповых
отличий использовались непараметрический тест Mann–
Whitney. Для оценки дискриминантных межгрупповых разли-
чий использован дискриминантный статистический пакет про-
граммы Statistica 8.0 (Statsoft, USA).

Результаты исследования и их обсуждение. В результате 
непараметрического анализа Mann–Whitney (MW) показателей 
цитокинов сыворотки крови установлено, что концентрация 
ФНП-альфа в 1-й группе, при наличии ранних рецидивов ХНХ, 
составляет 40,7±2,6 пг/мл (Q25 - Q75=27,1-54,0 пг/мл) и превыша-
ет уровень этого цитокина у пациентов 2 группы (29,5±3,1 пг/мл; 
Q25 - Q75=15,3-34,1 пг/мл) в 1,4 раза (P<0,001 по MW). Концент-
рация провоспалительного ИЛ-6 у пациентов 1-й группы соста-
вила 40,9±3,2 пг/мл (Q25 - Q75=22,8-58,9 пг/мл), что достоверно 
было выше показателей во 2-й группе (17,7±1,2 пг/мл
(Q25 - Q75=14,8-21,8 пг/мл) (P<0,001 по MW). Анализ уровня ИЛ-
8 в сыворотке крови пациентов с наличием ранних рецидивов 
ХНХ (36,8±2,2 пг/мл; Q25 - Q75=27,5-47,4 пг/мл) показал, что он 
выше в 1,4 раза показателя 2 группы (27,2±2,5 пг/мл;
Q25 - Q75=21,5-35,1 пг/мл; P<0,001 по MW) (табл. 1).

Концентрация ИЛ-1бета в сыворотке крови пациентов с
ХНХ с СД 2 типа с последующим развитием ранних рецидивов 
ХНХ (1 группа) при выписке составляла (67,5±3,7 пг/мл;
Q25 - Q75=42,2-81,8 пг/мл), что превышало показатели пациен-
тов 2 группы в 1,8 раза (37,2±2,7 пг/мл; Q25 - Q75=28,7-46,0 
пг/мл) (P<0,001 по MW). При анализе содержания противовос-
палительного цитокина ИЛ-4 в сыворотке крови пациентов 
1 группы (34,7±2,3 пг/мл; Q25 - Q75=27,6-45,2 пг/мл) нами уста-
новлено, что его уровень меньше показателя 2 группы в 1,6 ра-
за (56,9±4,5 пг/мл; Q25 - Q75=40,6-70,0 пг/мл) (P<0,001 по MW). 
Таким образом, у пациентов с ХНХ и СД 2 типа 1-й группы с 
последующим развитием ранних рецидивов в первые 3 месяца 
диспансеризации имеет место достоверное увеличение концен-

т
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трации провоспалительных цитокинов ИЛ-1бета, ИЛ-6, 8, фак-
тора некроза опухоли и снижение концентрации противовоспа-
лительного цитокина ИЛ-4 при исследовании сыворотки крови 
при выписке из стационара. Этот цитокиновый дисбаланс сви-
детельствует о незавершенности воспалительного процесса у 
пациентов 1 группы, который обуславливает раннее рецидиви-
рование ХНХ у пациентов СД 2 типа.

Таблица 1– Иммунологические и хемилюминесцентные показатели 
сыворотки крови пациентов с ХНХ с СД 2 типа с наличием и отсутстви-
ем рецидивов холецистита в течение 3 месяцев после госпитализации

Группы
пациентов

Лабо-
раторные
показатели

Практичес-
ки здоро-
вые доно-
ры n=34)

1-я группа
(n=62)

2-я группа
(n=27)

Достоверность ме-
жгруппового анали-
за Mann–Whithney 
между показателя-
ми в 1 и 2 группах

ФНП, пг/мл 18,7±2,4
10,5-24

40,7±2,6
27,1-54

29,5±3,1
15,3-34,1 <0,001

ИЛ- 6, пг/мл 9,6±0,8
7,8-12

40,9±3,2
22,8-58,9

17,7±1,2
14,8-21,8 <0,001

ИЛ- 8, пг/мл 12,0±0,9
8,4-14,3

36,8±2,2
27,5-47,4

27,2±2,5
21,5-35,1 <0,002

ИЛ-1бета, 
пг/мл

22,6±1,8
18,3-29,2

67,5±3,7
42,2-81,8

37,2±2,7
28,7-46 <0,001

ИЛ- 4, пг/мл 28,8±1,7
25,5-34,3

34,7±2,3
27,6-45,2

56,9±4,5
40,6-70 <0,001

СХЛ, Ед.*10-2 2±0,1
1,6-2,8

4,1±0,3
3-5,9

2,7±0,2
2,4-3,1 <0,001

ІХЛ, Ед. 3,5±0,2
2,9-4,1

5,4±0,3
4,1-6,9

3,8±0,2
3,1-4,2 <0,001

Площадь 
ХЛГ, Ед.

56,4±4,1
43,4-68,9

104,6±5,7
78-132

64,4±4,5
55,1-77,2 <0,001

Примечание: в таблице 1 в числителе указана Me (медиана) показателей и ее 
погрешность (me), в знаменателе в скобках верхний и нижний квартиль выборки 
(Q25 - Q75)

При анализе показателей ХЛ нами установлено, что спон-
танная хемилюминесценция (СХЛ) 1 группы (4,1±0,3 Ед.*10-2;
Q25 - Q75=3,0-5,9 Ед.*10-2) превышает показатель 2 группы
(2,7±0,2 Ед.*10-2; Q25 - Q75=2,4-3,1 Ед.*10-2) в 1,5 раза (P<0,001 по 
MW), что свидетельствует о значительном увеличении интенси-
вности процессов перекисного окисления липидов в сыворотке 
крови у пациентов с ранним рецидивированием ХНХ. В 1 груп-
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пе также отмечалось значительное увеличение интенсивности 
перекисиндуцированной ХЛ (5,4±0,3 Ед.; Q25 - Q75=4,1-6,9 Ед.) в 
сравнении с показателями 2 группы пациентов (3,8±0,2 Ед.; Q25 -
Q75=3,1-4,2 Ед.), что свидетельствует о достоверном увеличении 
прооксидантных свойств сыворотки крови при наличии предра-
сположенности пациентов с ХНХ с СД 2 типа к ранним рециди-
вам ХНХ (P<0,001 по MW).

При анализе показателей площади хемилюминограммы 
(ХЛГ) нами установлено, что у пациентов 1 группы этот пока-
затель составил 104,6±5,7 Ед. (Q25 - Q75=78,0-132,0 Ед.), что в 
1,6 раза превышает уровень ХЛГ 2 группы (64,4±4,5 Ед.;
Q25 - Q75=55,1-77,2 Ед.) (P<0,001 по MW). Таким образом, буфе-
рная антиоксидантная емкость сыворотки крови достоверно ни-
же у пациентов с ХНХ с СД 2 типа 1 группы и баланс ПОЛ-АОС 
смещен в сторону активации процессов ПОЛ, что может быть 
прогностическим критерием развития ранних рецидивов ХНХ.

Следующим этапом исследования стало проведение дис-
криминантного анализа лабораторных данных между показате-
лями двух групп с наличием и отсутствием ранних рецидивов 
ХНХ (таблица 2).

Таблица 2 – результаты дискриминантного анализа иммунологиче-
ских и хемилюминесцентных показателей сыворотки крови у пациентов 
с наличием или отсутствием ранних рецидивов ХНХ и коморбидным СД 
2 типа

Показатели 
дискриминантно-

го анализа
Лабораторные
показатели 

Значение межгруппового
дискриминантного коэф-
фициента F между пока-
зателями 1 и 2 групп

Достоверность межг-
руппового дискрими-
нантного коэффициен-

та F

ФНП, пг/мл 17,32 <0,001
ИЛ- 6, пг/мл 36,57 <0,001
ИЛ- 8, пг/мл 9,91 <0,002
ИЛ-1БЕТА, пг/мл 31,24 <0,001
ИЛ- 4, пг/мл 18,96 <0,001
СХЛ, Ед.*10-2 22,84 <0,001
ІХЛ, Ед. 27,50 <0,001
Площадь ХЛГ, Ед. 26,98 <0,001

Нами установлено, что наибольшие межгрупповые дис-
криминантные свойства среди иммунологических и хемилю-
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минесцентных параметров имели: ИЛ-6 (F= 36,6; P<0,001),
ИЛ-1бета (F= 31,2; P<0,001), ИХЛ (F= 27,6; P<0,001), площадь 
ХЛГ (F= 27,0; P<0,001) (рис. 1).

Рисунок 1 – Значения дискриминантного межгруппового
коэффициента F ммунологических и хемилюминесцентных показателей 

сыворотки крови у пациентов с ХНХ с СД 2 типа

После установления лабораторных показателей, которые 
имеют наибольшие значения дискриминантного коэффициента 
F, нами была использована классифицирующая функция дис-
криминантного пакета статистических программ Statistica. В 
результате обработки данных создана система дискриминант-
ных уравнений:

F1= -0,049*A + 0,088*B+1,53*С+0,070*D– 10,14;
F2= -0,081*A + 0,062*B+1,17*С+0,054*D – 5,54,
где А – концентрация ИЛ-6, пг/мл; 
B – интенсивность перекисиндуцированной хемилюминес-

ценции сыворотки крови, Ед; 
C – концентрация ИЛ-1бета, пг/мл; 
D – площадь перекисиндуцированной хемилюминесценции 

сыворотки крови, Ед. При превышении F1 над значением F2 
констатируют наличие высокой вероятности развития раннего 
рецидива ХНХ у пациентов на ЦД 2 типа.

При оценке статистических свойств предложенной систе-
мы дискриминантных уравнений нами установлено, что про-
гнозирование развития ранних рецидивов ХНХ у пациентов с
СД 2 типа при диспансерном наблюдении может быть осущес-
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твлена с высокой специфичностью – 92% и высокой чувствите-
льностью - 84%. Это указывает на возможность использования 
данного метода для прогнозирования высокой степени вероят-
ности развития ранних рецидивов ХНХ у пациентов с ХНХ с 
СД 2 типа в периоде диспансерного наблюдения.

В дальнейших исследованиях целесообразным является ра-
зработка медикаментозных методов профилактики рецидивов 
ХНХ у пациентов с сочетанным течением ХНХ и СД 2 типа.

Выводы:
1. При диспансерном наблюдении за пациентами с ХНХ, 

сочетанным с СД 2 типа, наибольшие дискриминантные свойс-
тва между группами с наличием и отсутствием ранних рециди-
вов ХНХ установлены для таких иммунологических и хемилю-
минесцентных показателей сыворотки крови: ИЛ-6 (F=36,6; 
P<0,001), ИЛ-1бета (F= 31,2; P<0,001), интенсивность переки-
синдуцированной хемилюминесценции сыворотки крови
(F=27,6; P<0,001), площадь перекисиндуцированной хемилю-
минограммы(F=27,0; P<0,001).

2. Для прогнозирования ранних рецидивов ХНХ у пациен-
тов с СД 2 типа в периоде диспансерного наблюдения предло-
жена система дискриминантных уравнений: 

F1= -0,049*A + 0,088*B+1,53*С+0,070*D – 10,14;
F2= -0,081*A + 0,062*B+1,17*С+0,054*D – 5,54,
где А – концентрация ИЛ-6, пг/мл; 
B – интенсивность перекисиндуцированной хемилюминес-

ценции сыворотки крови, Ед;
C – ИЛ-1бета, пг/мл; 
D – площадь перекисиндуцированной хемилюминесценции 

сыворотки крови, Ед., при превышении F1 над значением F2 
констатируют наличие высокой вероятности развития раннего 
рецидива ХНХ у пациентов с СД 2 типа.

3. Предложенный дискриминантный метод прогнозирова-
ния развития ранних рецидивов ХНХ у пациентов с СД 2 типа 
при диспансерном наблюдении имеет высокую специфич-
ность – 92% и высокую чувствительность – 84%. Это указывает 
на возможность использования данного метода, для прогнози-
рования развития ранних рецидивов ХНХ у пациентов с ХНХ с 
СД 2 типа в периоде диспансерного наблюдения.

ко
рецирец

3.
ния ния

ро
нстатирстатир
цидива Хидива 

П

плопло
отки кротки кр

руюрую

ро
--1бета1бета
ощадь пощадь 
ров

ивн
отки кртки кр
та, пга, пг

трацираци
ность пность п
ровров

062*B+062*
ция ИЛя И

нтнынтны
*B+1,53B+1,5

B+1,1B+1,1

испансиспанс
ых уравных ура

3*С+3*С

них рецних рец
серносерн

нцииции
исиндуцсиндуц

идид

рови: рови
нтенсивннтен

сыворсыв

ских ских 
: ИЛ: ИЛ--6 6

ность нос

нтныентн
нних нни рец

 и хем и х

и си с ХНХ, ХНХ, 
ые свойые свойс

цици

ов в 
а.а.

Х



199 

ЛИТЕРАТУРА:
1. Балаболкин М.И. / Влияние компенсации углеводного обмена на 

свободнорадикальное окисление липопротеидов низкой плотности и ак-
тивность ферментативной антиоксидантной системы при сахарном диа-
бете типа 2 / М.И. Балаболкин // Проблемы эндокринологии. – 2003. –
Т. 49, № 2. – С.51-54.

2. Барабой В.А., Сутковой Д.А. Окислительно-антиоксидантный 
гомеостаз в норме и патологи / под ред. академика АМН Украины 
Ю.А. Зозули. – Киев: Чернобыльинтеринформ. – 1997. – 257 с.

3. Боровников В.П., Боровников И.П. STATISTICA – статистичес-
кий анализ и обработка данных в среде Windows – М.: Информационно-
издательский дом «Филин», 1997. – 608 с.

4. Вехновская И.З. Качество жизни больных дисфункцией желчного 
пузыря, сфинктера Одди и хроническим бескаменным холециститом: 
автореф. дис. на соиск. учен. степени канд. мед. наук : спец. 14.00.05. 
«Внутренние болезни» / И.З. Вехновская. – Уфа, 2006. – 18 с.

5. Влияние компенсации углеводного обмена на свободнорадикаль-
ное окисление липопротеидов низкой плотности и активность фермента-
тивной антиоксидантной системы при сахарном диабете типа 2 
/ М.И. Балаболкин, [и др.] // Проблемы эндокринологии. – 2003. – Т. 49,
№ 2 . – С. 51-54.

6. Лабораторные методы исследования в клинике. Справочник / под 
ред. проф. В.В. Меньшикова. –М.: Медицина, 1987.– 368 с.

7. Львова Л.В. Вплив ожиріння на активність ферментів системи 
антиоксидантного захисту у хворих на хронічний некалькульозний хо-
лецистит / Л.В. Львова // Український медичний альманах. – 2008. –
№ 4. – С. 96-97.

8. Майкова Т.В. Стан адаптаційних реакцій організму та їх роль в 
патогенезі поєднаної патологии органів гастродуоденальної зони і пан-
креатобіліарної ланки травної системи: автореф. дис. д-ра мед. наук: 
14.01.02 «Внутрішні хвороби» / Т.В. Майкова. – Харків, 2005. – 46 с.

9. Особливості метаболічних порушень та зміни маркерів фіброзу 
печінки у хворих на неалкогольну жирову хворобу на тлі метаболічного 
синдрому / О.Я. Бабак [та ін.] // Сучасна гастроентерологія. – 2009. –
№ 5. – С. 18-22.

10. Сидорик Е.П., Баглей Е.А., Данко М.И. Биохемилюминесценция 
клеток при опухолевом процессе. – К.: Наук. Думка, 1989. – 219 с.

11. Скрипник Н.В. / Стан функціональних показників печінки у 
хворих на метаболічний синдром з цукровим діабетом типу 2 
/ Н.В. Скрипник // Львівський медичний часопис. – 2009. – № 2. – С. 64-70.

12. Стасенко А.А. / Місцевий імунітет травного тракту / А.А. Ста-
сенко, В.Ф. Саенко, Ю.А. Діброва, О.І. Дронов, О.М. Литвиненко, 
В.В. Кучерук / за ред. к.біол.н. А.А. Стасенко // К.: Три крапки, 2005. –
200 с.

№№

клет

индромндром
№№ 5. 5. –– С. С

10.10

ОсоОсо
ки у хвоки у хво
му / Ому / О

11

ної
ВнутрішВнутріш
обливостобливос
ори

днаноднан
ої ланкиї ланки
ішні хшні х

.В. Стан.В. Стан
ої патоої пато
и ти

а // Уа // 

ан адад

ожиожи
у у хвориу хвор
УкраїнсУкраїн

лед
М.: МедМ.: Мед
иріння на иріння 

их на их н

дования дования 
дицидиц

тн
при сапри са
эндокринэндокрин

а, 200а, 20
мена на свмен
и и активи и а
номном

аук : саук : 
06. –06. – 18 с18 

свободнсвобо
носно

ункциейункц
ым холециым х

спец. спец

тистис
ормационормацион

ей желчней желч
истис

аины ины

стичеичес-с-
нноо--



200 

13. Хворостинка В.М. Функціональний стан нирок та ліпідного об-
міну у хворих на цукровий діабет 2 типу / В.М. Хворостинка, О.В. Гра-
ніна // Український терапевтичний журнал: Журнал Академии медичних 
наук України. – 2009. –№ 2. – С. 94-97.

14. Юренко А. В. Клинико-иммунологические особенности метабо-
лического синдрома при хроническом холецистите : автореф. дис. на со-
иск. учен. степени канд. мед. наук : спец. 14.01.04. «Внутренние болез-
ни» / А.В. Юренко. – Владивосток, 2010. – 23 с.

Summary
TISHCHENKO O.B., PISNKYY L.L., LYUBOVAYA A.V.

USAGE OF IMMUNOLOGICAL AND CHEMILUMINESCENT 
METHODS OF FORECASTING RELAPSES 

OF CHRONIC ACALCULOSUSCHOLECYSTITIS 
IN PATIENTS WITH TYPE 2 DIABETES MELLITUS 
T THE PERIOD OF DISPENSARY OBSERVATION 

DepartmentofInternalMedicinewithendocrinology 
SE «LuganskStateMedicalUniversity»

Lugansk, Ukraine 

The aim of the study was to evaluate the prognostic properties 
of immunological and chemiluminescent markers of blood serum in 
patients with chronic acalculous cholecystitis, connected with type 2 
diabetes mellitus in a period of a dispensary observation.

An offered discriminant method for forecasting the develop-
ment of early relapses of CAC in patients with DM type 2 in dis-
pensary observation has high specificity – 92%, and high sensitivi-
ty – 84%. This indicates the possibility of using this method for 
predicting the development of early relapses of CAC in patients 
with chronic acalculous cholecystitis, connected with type 2 diabe-
tes mellitus in the period of dispensary observation. 

Key words: chronic acalculosus cholecystitis, diabetes mellitus, 
prognostication. 
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ХОДОСОВСКИЙ М.Н., ЗИНЧУК Вл.В.

ВОЗМОЖНОСТИ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ
ЭРИТРОПОЭТИНА ДЛЯ КОРРЕКЦИИ МЕХАНИЗМОВ 

ТРАНСПОРТА КИСЛОРОДА
ПРИ ИШЕМИИ-РЕПЕРФУЗИИ ПЕЧЕНИ

Кафедра патологической физиологии им. Д.А. Маслакова
(зав. кафедрой – профессор Максимович Н.Е.)

Гродненский государственный медицинский университет
Гродно, Беларусь

Резюме. Исследовали параметры кислородтранспортной 
функции крови (р50станд, р50реал, рО2, рСО2, рН, НСО3¯, ТСО2,
АВЕ, SBC и др.) при ишемии-реперфузии печени в условиях 
предварительного однократного введения эритропоэтина в дозе 
1000 МЕ/кг у крыс. Ишемию печени (30 мин.) вызывали манев-
ром Прингла, реперфузионный период длился 120 мин. Пока-
зано, что моделирование синдрома ишемии-реперфузии печени 
у крыс приводило к развитию метаболического ацидоза, сдвигу 
кривой диссоциации оксигемоглобина вправо. Однократное 
введение экспериментальным животным эритропоэтина спо-
собствовало увели-чению сродства гемоглобина к кислороду и 
улучшению параметров кислотно-основного состояния в ост-
ром постишемическом периоде.

Ключевые слова: кислород, эритропоэтин, печень, ише-
мия, реперфузия, крысы.
 

Введение. Среди механизмов повреждений, возникающих 
при ишемии-реперфузии печени (ИРП), важную роль отводят 
расстройствам микроциркуляции и нарушению механизмов тра-
нспорта кислорода [4]. Индуктором данных расстройств являет-
ся ишемия. Однако показано, что короткие периоды ишемии пе-
ред основным ее периодом оказывают выра-женный протектив-
ный эффект, который получил название ишемического прекон-
диционирования (ischemic preconditioning) [6]. Предполагают, 
что механизм защитного эффекта данного способа связан с по-
вышением про-дукции оксида азота (NO) эндотелием и улучше-
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нием условий микроцир-куляции в органе, активацией белков 
теплового шока, снижением продукции провоспалительных ци-
токинов и ингибированием апоптоза, увеличением синтеза ги-
поксией индуцируемым фактором (ГИФ) [6, 16]. В последние 
годы интенсивно разрабатываются новые способы прекондици-
онирования, которые базируются на способности некоторых со-
единений запускать схожие с ишемическим прекондициониро-
ванием механизмы адаптации к ишемии и последующей за ней 
реперфузии. Одним из таких соединений считают эритропоэтин 
(ЭПО) [14].

Известно, что гипоксия/ишемия является основным факто-
ром повышения синтеза ЭПО в организме. Долгое время дан-
ный гликопротеин считали ответственным за механизмы дол-
говременной адаптации к условиям гипоксии. В последние го-
ды показано, что ЭПО обладает защитным эффектом при крат-
косрочном использовании на различных моделях ише-
мии/гипоксии органов [7, 12, 14]. В последующем выяснено, 
что рецепторы к ЭПО имеются у нервных клеток, кардиомио-
цитов, эпителия легких, эндотелия сосудов и др. Более того, не-
которые из тканей способны синтезировать данный гликопро-
теин [2]. Цитопротективный эффект краткосрочного использо-
вания ЭПО связывают со способностью этого гликопротена ин-
гибировать механизмы апоптоза, подавлять экспрессию прово-
спалительных цитокинов, процессы перекисного окисления ли-
пидов (ПОЛ), улучшать функцию эндотелия и условия микро-
циркуляции [7, 15]. Вместе с тем известно, что долгосрочные 
защитные эффекты ЭПО реализуются через изменение кисло-
родсвязывающих свойств крови, а состояние параметров кис-
лородтранспортной функции (КТФ) крови может влиять на раз-
витие окислительного стресса при различной патологии [3, 4, 5]. 
Краткосрочное влияние ЭПО на параметры КТФ крови при 
ишемии-реперфузии органов остается неизученным.

Цель данного исследования – изучить влияние однократ-
ного использования ЭПО на параметры КТФ крови при моде-
лировании синдрома ишемии-реперфузии печени у крыс.

Материалы и методы. Работа выполнена на 26 взрослых 
белых крысах-самцах, весом 280-360 г, предварительно содер-
жавшихся в стандартных условиях вивария. Под комбиниро-
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ванным наркозом (тиопентал натрия – 30 мг/кг, в/б, калипсол –
100 мг/кг, в/м) ишемию печени вызывали наложением сосуди-
стого зажима на а. hepaticapropria и v. portae (маневр Прингла) в 
течение 30 минут, реперфузионный период длился 120 минут. 
В конце эксперимента осуществляли забор смешанной веноз-
ной крови и тканей печени для оценки параметров КТФ крови. 
Все оперативные вмешательства осуществляли в соответствии 
с нормами, принятыми комиссией по биомедицинской этике 
Гродненского государственного медицинского университета.

Животных разделили на 3 группы: 1-я (n=9) – контрольная; 
во 2-й (n=8) – моделировали ИРП; в 3-й (n=9) группе за 30 мин.
перед ИРП внутрибрюшинно вводили рекомбинантный чело-
веческий эритропоэтин альфа (ЭПО, INTAS) в дозе 1000 ME/кг.

На микрогазоанализаторе «Synthesis-15» (Instrumentation
Laboratory Company) оценивали показатели КТФ крови: р50станд,
р50реал, рО2, рСО2, рН, бикарбонат плазмы (НСО3¯), общий СО2
плазмы (ТСО2), действительный избыток оснований (АВЕ) и др. 
Сродство гемоглобина к кислороду (СГК) определяли по пока-
зателю р50 (рО2 крови, соответствующее 50% насыщению ее 
кислородом). р50станд измеряли при стандартных условиях (рН = 
7,4; pCO2 = 40 мм рт. ст. и Т = 37°С), а p50реал – рассчитывали 
для реальных значениях этих факторов. На основании получен-
ных значений р50 по уравнению Хилла определяли положение 
кривой диссоциации оксигемоглобина (КДО).

Статистическую обработку полученных данных проводили с 
использованием t-критерия Стьюдента или U-теста, в зависимо-
сти от нормальности распределения выборок. Достоверными 
считали различия при p<0,05.

Результаты и их обсуждение. Изменения параметров КТФ 
крови у экспериментальных животных представлены в таблице. 
Выявлено, что у крыс 2-й группы в конце постишемического 
периода в крови наблюдалось уменьшение значений показате-
лей рН, ABE, SBE и SBC, отражая развитие метаболического 
ацидоза. Так показатель рН у крыс 2-й группы по отношению к 
животным 1-й группы снизился на 1,7% (р<0,01). Показатель 
SBC в конце реперфузии уменьшался на 15,8% (р<0,05) соот-
ветственно. В конце реперфузии у крыс 2-й экспериментальной 
группы в крови наблюдалось увеличение р50станд и р50реал на 
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10,1% (р<0,05) и 28,6% (р<0,001), свидетельствуя о сдвиге КДО 
вправо (рис. 1). Одновременно выявлено, что показатель pO2
смешанной венозной крови у животных 2-й группы в конце ре-
перфузионного периода повышался на 26,9% (p<0,05) по отно-
шению к животным 1-й группы.

Инфузия ЭПО (1000 МЕ/кг) крысам 3-й группы сопровож-
далась улучшением параметров КТФ крови в конце реперфузии 
(табл.). Так, по отношению к животным 2-й группы здесь на-
блюдалось увеличение показателей pH, HCO3

-, TCO2, ABE,
SBE и SBC. Одновременно установлено смещение КДО влево 
по отношению к животным 2-й группы в конце реперфузии 
(судя по показателю р50реал).

Таблица – Влияние эритропоэтина на показатели кислородтранспо-
ртной функции крови у крыс при ишемии-реперфузии печени (M m)

Показатель 1-я группа 2-я группа 3-я группа
n 9 8 9

P50реал, мм рт. ст. 32,37 0,53 41,62 0,58* 35,07 1,9#
P50станд, мм рт. ст. 30,91 0,91 34,04 0,89* 33,53 1,59
Hb, г/л 107,22 5,63 119,75 8,94 140,89 6,0*
MetHb, % 0,63 0,18 0,41 0,13 0,72 0,21
pO2, мм рт. ст. 27,78 2,71 35,25 1,98* 30,78 3,61
pH, ед. 7,353 0,024 7,227 0,029* 7,348 0,019#
рCO2., мм рт. ст. 48,31 4,59 56,68 3,24 57,94 4,7
HCO3

-, ммоль/л 26,64 1,53 24,01 1,71 31,66 1,68*#
TCO2, ммоль/л 28,14 1,65 25,75 1,77 33,46 1,82*#
ABE, ммоль/л 1,21 1,13 -3,63 1,77* 5,01 1,1*#
SBE, ммоль/л 0,89 1,41 -3,81 2,03* 5,83 1,47*#
SBC, ммоль/л 24,61 0,81 20,73 1,39* 28,4 1,38*#

Примечания:
1) * – достоверное различие по отношению к 1-й группе (p<0,05);
2) # – достоверное различие по отношению ко 2-й группе (p<0,05).

Установлено, что моделирование ИРП у животных
2-й группы приводило к снижению показателей кислотно-
основного состояния (pH, ABE, SBE и SBC) крови, свидетельс-
твуя о развитии метаболического ацидоза, который является 
неизбежным следствием ишемии данного внутреннего органа 
[11]. Одновременно, реперфузия печени сопровождалась зна-
чительным снижением СГК крови (судя по росту показателей 
р50реали р50станд), а также повышением её pO2, что – восстанов-
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ления кислорода (т.н. «утечки» электронов) и образования его 
активных свободнорадикальных форм, роста активности про-
цессов ПОЛ, с последующим повреждением клеточных и субк-
леточных мембранных структур гепатоцитов.

1-я группа     2-я группа     3-я группа

Рисунок 1 – Влияние эритропоэтина на положение кривой диссоциации 
оксигемоглобина у крыс при ишемии-реперфузии печени

Показано, что направленное снижение СГК в раннем пос-
тишеми-ческом периоде с помощью RSR13 способствовало 
уменьшению повреждений нейронов головного мозга у крыс 
при неполной ишемии, однако не оказывало протективного 
эффекта при более глубокой ишемии органа [8]. Возможно, 
глубокая ишемия мозга способствовала более выраженной бло-
каде дыхательной цепи митохондрий, а правосторонний сдвиг 
КДО и увеличение отдачи кислорода в ткани при реперфузии 
усугубляли дисбаланс между донорами и акцепторами элект-
ронов, усиливая генерацию АФК. В данном случае правосто-
ронний сдвиг КДО мог препятствовать улучшению прооксида-
нтно-антиоксидантного состояния, в результате которого уси-
ливалось состояние «относительной гипероксии», когда доста-
вка кислорода кровью с обычным или повышенным его содер-
жанием приводит к усилению генерации АФК тканями после 
ишемии и развитию окислительного стресса [1, 4].

Введение ЭПО опытным животным способствовало 
улучшению параметров КТФ крови и сдвигу КДО влево в кон-
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це реперфузионного периода. Известно, что сдвиг КДО влево 
способствует уменьшению отдачи кислорода в ткани [10]. Ли-
митирование отдачи кислорода в ткани после ишемии, возмож-
но, явилось важным стабилизирующим фактором для работы 
митохондрий. Показано, что создание умеренной гипоксии при 
ИРП у кроликов уменьшало активность свободно-радикальных 
процессов [4]. Механизм левостороннего сдвига КДО в 3-й 
группе животных мог быть опосредован NO. Под влиянием ок-
сида азота могут образовываться различные формы гемоглоби-
на, разнонаправленно изменяющие СГК. Так, высокие концен-
трации метгемоглобина и S-нит-розогемоглобина (SNO-Hb)
смещают КДО влево, тогда как повышенные концентрации ни-
трозилгемоглобина (HbFe2+NO) сдвигают данную кривую 
вправо. Учитывая отсутствие изменений в содержании метге-
моглобина у исследуемых животных, можно предположить, 
что смещение КДО влево у крыс 3-й группы было обусловлено 
повышением  концентрации SNO-Hb. Установлено, что пред-
варительное введение ЭПО кроликам за 30 мин. до инъекции 
липополисахарида способствовало улучшению параметров 
КТФ крови, повышению СГК через NO-зависимый механизм, 
снижению окислительного стресса [5]. Нельзя исключить пря-
мых модулирующих эффектов ЭПО на кислородсвязывающие 
свойства крови.

Известно, что активация продукции ЭПО в организме опо-
средуется ГИФ, ответственным за активацию транскрипции 
эритропоэтиновой информационной РНК, синтез фактора роста 
эндотелия сосудов, индуктора ангиогенеза, увеличивающего 
потребление кислорода тканями [2]. Возможно, окислительный 
стресс при ИРП препятствует реализации физиологических за-
щитных эффектов ГИФ, тогда как введение ЭПО перед ИРП 
напрямую активирует рецепторы чувствительных к нему кле-
ток, что приводит к коррекции реперфузионных повреждений 
органа. Важно отметить, что повышение продукции оксида 
азота при ИРП должно сопровождаться жестким контролем со 
стороны антиоксдантной системы, так как взаимодействие NO
с АФК приводит к образованию мощного окислителя – перок-
синитрита (ONOO−), способного повреждать белки, липиды и 
ДНК клеток [13]. В этой связи гемоглобин, образуя SNO-Hb,
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может отвлекать определенную часть NO от свободнорадика-
льных реакций, одновременно снижая поступление O2 в ткани 
и генерацию в них АФК в постишемическом периоде. Кроме 
того известно, что СГК крови может принимать участие в ме-
ханизмах антиоксидантной защиты тканей, контролируя поток 
кислорода и тканевое рО2 [4, 9].

Таким образом, ИРП приводит к нарушению кислотно-
основного состояния и снижению СГК крови у эксперимента-
льных животных. Однократное введение ЭПО опытным 
животным способствует модифи-кации кислородсвязывающих 
свойств и улучшению параметров кислотно-основного состоя-
ния, что отражает улучшение метаболических процессов в пе-
чени в остром постишемическом периоде. Выявленное повы-
шение СГК крови при моделировании ИРП у крыс может быть 
важным механизмом протективного влияния ЭПО, лимитиру-
ющим эффекты окислительного стресса при данной патологии.

ЛИТЕРАТУРА:
1. Биленко М.В. Ишемические и реперфузионные повреждения ор-

ганов (молекулярные механизмы, пути предупреждения и лечения). –
М.: Медицина, 1989. 

2. Захаров Ю.М. Неэритропоэтические функции эритропоэтина
// Росс. физиол. журн. им. Сеченова. 93 (6) : 592-608. 2007.

3. Зинчук В.В., Глуткин С.В., Шульга Е.В. Эритропоэтин и кисло-
родтранспортная функция крови. Эксперим. и клин. фармакол. 75(1): 
39-42. 2012. 

4. Зинчук В.В., Ходосовский М.Н. Участие кислородзависимых 
процессов патогенезе реперфузионных повреждений печени // Успехи 
физиол. наук. 37 (4) : 45-56. 2006. 

5. Зинчук В.В., Шульга Е.В., Гуляй И.Э. Влияние эритропоэтина 
на кислородтранспортную функцию крови и прооксидантно-
антиоксидантное состояние у кроликов при введении липополисаха-
рида // Росс. физиол. журн. им. Сеченова. 96 (1) : 43- 49. 2010.

6. Alchera E., Dal Ponte C., Imarisio C., Albano E., Carini R. 
Molecular mecha-nisms of liver preconditioning. World J. Gastroenterol. 
16 (48) : 6058-6067. 2010.

7. Bahcekapili N., Uzüm G., Gökkusu C., Kuru A., Ziylan Y.Z. The 
relationship between erythropoietin pretreatment with blood-brain barrier 
and lipid peroxidation after ischemia/reperfusion in rats. Life Sci. 80 (14): 
1245-1251. 2007 

8. Grocott H.P., Bart R.D., Sheng H., Miura Y., Steffen R., Pearlstein 
R.D., Warner D.S. Effects of a synthetic allosteric modifier of hemoglobin oxy-

рр

MoleM
161

нтиокстиокс
ридаида //// РоР

6.6. AA

ЗинЗин
кислорокислоро
сидансид

ато
аукук. 37 (. 37 
нчук В.Вчук В
одтр

В.В.В.В
тогенезе огенезе

 (4) : (4) :

нкнк

., Ходо., Ходо
рр

уткинутки
кция крокция к

ритрритр
Сеченоваеченов
ин С.В.,н С.В

ов

, п

ропоэтичеропоэти
а. 93 (а. 93
ШШ

и реперепе
пути прпути пр

ессесс
ТУРУРА:А:

ерфузерфу

РП у РП 
ияния ЭПиян

и дани да

ыявлыявл
у крыс моу крыс 
ЭПО, лЭПО

йй

овноовн
процессопро
ленноеленн

опытпыт
вязывающивязывающи
ого состого сост

ов ов

тноно-
ментмента-а-
тным ым 

ихх



208 

gen affinity on outcome from global cerebral ischemia in the rat. Stroke. 29 (8): 
1650-1655. 1998.

9. Hlutkin S.V., Zinchuk V.V. Effect of melatonin on the blood oxygen 
transport during hypothermia and rewarming in rats. Adv. Med. Sci. 53 (2): 
234-239. 2008. 

10. Hsia C.C. Respiratory function of hemoglobin. N. Engl. J. Med. 338 
(4): 239-247. 1998. 

11. Kanoria S., Glantzounis G., Jalan R., Davies N.A., Seifalian A.M., 
Williams R., Davidson B.R. A model to study total hepatic ischemia-
reperfusion injury. Transplant Proc. 36 (9): 2586-2589. 2004. 

12. Moeini M., Nematbakhsh M., Fazilati M., Talebi A., Pilehvarian A.A., 
Azarkish F., Eshraghi-Jazi F., Pezeshki Z. Protective role of recombinant 
human erythropoietin in kidney and lung injury following renal bilateral 
ischemia-reperfusion in rat model. Int. J. Prev. Med. 4 (6) : 648-655. 2013.

13. Muriel P. Role of free radicals in liver diseases. Hepatol. Int. 3 (4): 
526-536. 2009.

14. Nandra K.K., Collino M., Rogazzo M., Fantozzi R., Patel N.S., 
Thiemermann C. Pharmacological preconditioning with erythropoietin 
attenuates the organ injury and dysfunction induced in a rat model of 
hemorrhagic shock. Dis. Model. Mech. 6 (3): 701-709. 2013.

15. Shawky H.M., Younan S.M., Rashed L.A., Shoukry H. Effect of 
recombinant erythropoietin on ischemia-reperfusion-induced apoptosis in rat 
liver. J. Physiol. Biochem. 68 (1): 19-28. 2012.

16. Song X., Zhang N., Xu H., Cao L., Zhang H. Combined 
preconditioning and postconditioning provides synergistic protection against 
liver ischemic reperfusion injury. Int. J. Biol. Sci. 8 (5): 707-718. 2012.

Summary
KHODOSOVSKY M.N., ZINCHUK Vl.V.

THE POSSIBILITIES OF ERYTHROPOIETIN USING 
FOR CORRECTION OF THE BLOOD OXYGEN TRANSPORT 

MECHANISMS DURING HEPATIC ISCHEMIA-REPERFUSION 
Grodno State Medical University 

Grodno, Belarus 

The parameters of blood oxygen transport (р50stand, р50real, рО2,
рСО2, рН, НСО3¯, ТСО2, АВЕ, SBC ect.) were determined in rats 
during the hepatic ischemia/reperfusion (HIR) under preliminary
single injections of recombinant human erythropoietin (rhEPO, i.p. 
1000 IU/kg, 30 min before ischemia). Hepatic ischemia was 
induced for 30 min by Pringle maneuver, reperfusion lasted 
120 min. The experiments had shown that HIR led to the significant 
decreases in the hemoglobin oxygen affinity and metabolic acidosis. 
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rhEPO infusion leads to oxyhemoglobin dissociative curve shift 
leftwards and improves parameters of blood acid-base balance at the 
end of reperfusion period. 

Key words: oxygen, erythropoietin, liver, ischemia, reperfu-
sion, rats. 
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ЯРМОЛИК Е.С., ХВОРИК Д.Ф., ГУЛЯЙ И.Э.
ПЕРЕКИСНОЕ ОКИСЛЕНИЕ ЛИПИДОВ И

АНТИОКСИДАНТНАЯ ЗАЩИТА У ПАЦИЕНТОВ
С РОЗАЦЕА

Кафедра дерматовенерологии
(зав. кафедрой – профессор Хворик Д.Ф.)

УО «Гродненский государственный медицинскийуниверситет»
Гродно, Беларусь

Резюме. В нашем исследовании изучены процессы переки-
сного окисления липидов и состояние антиоксидантной систе-
мы у 97 пациентов с папуло-пустулезной формой розацеа. Ре-
зультаты исследования показывают, что розацеа является сос-
тоянием оксидативного стресса. Это подтверждается повыше-
нием активности показателей свободнорадикального окисления 
на фоне снижения антиоксидантной защиты. Данные измене-
ния являются патогенетическим звеном развития заболевания и 
требуют коррегирующей терапии.

Ключевые слова: розацеа, папулопустулезная форма, эти-
опатогенез, перикисное окисление липидов, антиоксидантная 
защита.

Введение. Проблема диагностики, лечения и профилактики 
розацеа заслуживает пристального внимания клиницистов и 
экспериментаторов. В современном мире распространенность 
дерматоза составляет приблизительно 10% среди всего населе-
ния земли [1]. Этиология заболевания до конца не изучена. В 
течение нескольких десятилетий выдвигаются новые гипотезы, 
касающиеся этиологии и патогенеза розацеа, часто носящие 
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взаимоисключающий характер. Многие исследователи предла-
гают гипотезу антиоксидантной недостаточности как пускового 
механизма развития розацеа, что сопровождается активацией 
процессов перекисного окисления липидов (ПОЛ) и снижением 
мощности АОЗ. Так, изучив состояние свободных радикалов и 
оксидативного потенциала у пациентов с розацеа, B. Kiymet и 
соавт. (1999) полагают, что розацеа является состоянием окси-
дативного стресса [2].

Кожа – это орган, в наибольшей степени подверженный 
ультрафиолетовому излучению и, как следствие, образованию 
под его воздействием активных форм кислорода, таких как 
H2O2, O2

-, OH*, чрезмерная активация которыми свободноради-
кальных реакций и ПОЛ является одним из ведущих механиз-
мов повреждения мембран и ферментов клетки. Баланс процес-
сов свободнорадикального окисления и нормальное функцио-
нирование АОЗ является одним из важных механизмов норма-
льного развития организма. В физиологических условиях сво-
боднорадикальное ПОЛ проходит на крайне низком уровне, а 
продукты, образующиеся при этом, в малых концентрациях 
необходимы для регуляции проницаемости клеточных мем-
бран, стабильности липопротеиновых комплексов, активации 
ряда ферментов, регулирующих метаболизм клетки. Изменение 
активности данного процесса приводит к нарушению функции 
клетки и, как следствие, к развитию патологии [3]. Скорость
свободнорадикального окисления и концентрация свободных 
радикалов в норме поддерживаются на определенном уровне 
компонентами антиоксидантной системы, которые противодей-
ствуют запуску и развитию свободнорадикальных реакций [4].

Сравнительно мало изучены показатели состояния системы 
«ПОЛ – АОЗ» у пациентов с розацеа, а анализ имеющихся ли-
тературных данных позволяет сделать заключение об актуаль-
ности проведения исследований в этом направлении, так как 
полученные сведения необходимы для разработки новых эф-
фективных методов ранней диагностики, терапии и профилак-
тики розацеа.

Цель – выявить изменения в системе «ПОЛ–АОЗ» у паци-
ентов с папуло-пустулезной формой розацеа.

Материалы и методы. Обследовано 97 женщин с папуло-
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пустулез-ной формой розацеа в возрасте от 18 до 65 лет (сред-
ний возраст 46,3±1,8), обратившихся в УЗ «Гродненский облас-
тной кожно-венерологический диспансер». Контрольную груп-
пу составили 10 практически здоровых лиц женского пола.

Пациенты были разделены на две группы в зависимости от 
характера морфологических элементов кожных сыпей: первую 
группу составили 55 пациентов с преобладанием в клинической 
картине папулезных морфологических элементов. Во вторую 
группу вошли 42 человека с преобладанием в клинической кар-
тине пустулезных высыпаний. У всех пациентов на момент 
включения в исследование наблюдалось обострение патологи-
ческого процесса.

Критериями включения пациентов в исследование были: 
пациенты женского пола с папуло-пустулезной формой розацеа 
(L71) в возрасте старше 18 лет с отрицательным тестом на бере-
менность, подписавшие информированное согласие на участие в 
исследовании. Критериями исключения являлись: мужской пол, 
пациенты в возрасте до 18 лет, беременные, кормящие или пла-
нирующие беременность в период проведения испытаний, паци-
енты с тяжелой сопутствующей патологией в стадии декомпен-
сации, с индивидуальной гиперчувствительностью к действую-
щим веществам или вспомогательным веществам препаратов, 
пациенты, не подписавшие информированное согласие.

Состояние перекисного окисления липидов оценивали по 
содержанию как первичных (диеновые конъюгаты – ДК) так и 
промежуточных (малоновый диальдегид – МДА) продуктов 
ПОЛ. Уровень ДК в эритроцитарной массе определяли по ин-
тенсивности поглощения липидным экстрактом монохромати-
ческого светового потока в области спектра 232–234 нм, харак-
терного для конъюгированных диеновых структур гидропере-
кисей липидов [5]. Оптическую плотность измеряли на спект-
рофотометре СФ-46 при длине волны 233 нм по отношению к 
контролю. Содержание МДА оценивали по взаимодействию с 
2'-тиобарбитуровой кислотой, которая при нагревании в кислой 
среде приводит к образованию триметинового комплекса розо-
вого цвета [5]. Интенсивность окраски измеряли спектрофото-
метрически на «Solar» PV1251C при длине волны 540 нм для 
эритроцитарной массы по отношению к контролю. Активность 
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супероксиддизмутазы (СОД) в эритроцитах определяли по спо-
собности ингибировать реакцию аутоокисления адреналина в 
щелочной среде. Скорость реакции оценивали спектрофотоме-
трически по величине оптической плотности накапливающего-
ся продукта аутоокисления адреналина, имеющего поглощение 
при длине волны 347 нм относительно контрольной пробы.

Статистическую обработку результатов исследования про-
водили с помощью пакета статистических программ Statis-
tica 6.0, Microsoft Excel.

Результаты и их обсуждение. У всех принимавших уча-
стие в исследовании пациентов имелись высыпания на коже 
лица, характеризующиеся наличием стойкой эритемы, телеан-
гиэктазий, папул, пустул, шелушения.

При анализе полученных результатов выявлена активация 
ПОЛ, на что косвенно указывает достоверное повышение кон-
центрации как первичных, так и вторичных продуктов ПОЛ в 
эритроцитарной массе пациентов второй группы по сравнению с 
контрольной (ДК – соответственно, 14,1±1,1 ед/мл и 6,4±1,0
ед/мл; р<0,001 и МДА, соответственно, 12,9±0,9 мкмоль/л и 
9,3±0,8 мкмоль/л; p<0,05). При изучении аналогичных показате-
лей у пациентов первой группы достоверных различий в срав-
нении с контрольной не обнаружено. Кроме того, повышение 
ДК и МДА в крови пациентов зависело от степени тяжести па-
тологического процесса. Наиболее выраженные изменения изу-
чаемых показателей отмечались во второй группе в сравнении с 
первой, на что указывает достоверное повышение концентрации 
ДК и МДА (соответственно, p<0,001 и p<0,01). Таким образом, 
усиление свободнорадикальных процессов можно рассматри-
вать не только в качестве причины запуска патологического
процесса, но и как одно из звеньев его патогенеза.

При изучении активности внутриклеточного антиоксиданта 
СОД эритроцитову пациентов с папуло-пустулезной формой ро-
зацеа отмечено достоверное снижение активностиизучаемого 
фермента в первой (соответственно, 27,5±2,62% ингиб. и 
39,8±4,56% ингиб.; p<0,05) и второй группе пациентов (соответ-
ственно, 25,9±3,73% ингиб. и 39,8±4,56% ингиб.; p<0,05) в срав-
нении с контрольной группой. Между первой и второй группа-
ми исследуемый показатель не имел достоверных различий. 
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Функцией СОД является защита клетки от повреждающего дей-
ствия супероксида. Он катализирует реакцию дисмутации, в ре-
зультате которой уменьшается концентрация супероксидного 
радикала в клетках и тканях организма, где этот радикал посто-
янко образуется. Этот фермент представляет собой группу ме-
таллопротеинов, осуществляющих рекомбинацию супероксид-
анион-радикалов с образованием Н2О2 и кислорода, ингибируя 
ПОЛ на стадии активации кислорода [6]. Выявленное снижение 
активности СОД отражает дисбаланс системы «ПОЛ-АОЗ» и 
может быть как причиной, так и следствием розацеа.

Выводы: 
1. У пациентов с папуло-пустулезной формой розацеа выяв-

лено повышение активности свободнорадикального ПОЛ за счет 
повышения концентрации ДК и МДА в эритроцитарной массе.

2. В сравнении с группой контроля у пациентов обеих 
групп наблюдалось снижение активности ключевого фермента 
АОС – СОД.

Заключение. Система «ПОЛ – АОЗ» у пациентов с папуло-
пустулезной формой розацеа характеризуется выраженным 
дисбалансом, проявляющимся интенсификацией ПОЛ на фоне 
снижения активности ферментативного звена АОС, что требует 
соответствующей коррекции.
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Summary
YARMOLIK А., KHVORYK D., GULIAI I.

LIPID PEROXIDATION AND ANTIOXIDANT PROTECTION
IN PATIENTS WITH ROSACEA

Grodno State Medical University 
Grodno, Belarus 

Abstraсt. In our research the processes of lipidperoxidation and 
condition of antioxidant system are studiedin 97 patients with pap-
ulopustular rosacea.Our results suggest that rosacea is an oxidative 
stress condition. This is confirmed by the increase of the free-
radical oxidation and decrease of the antioxidant protection. These 
are the changes of a pathogenetic link of development of a disease 
and demand corrective therapy.

Key words: rosacea, papulopustular subtype, etiopathogenesis, 
lipid peroxidation, antioxidant protection. 

УДК 612.127.2:[616.127-005.4:616.12-008.331.1]-056.83 

ПРОНЬКО Т.П., ДОБРОДЕЙ М.А.
ИЗМЕНЕНИЕ ФУНКЦИИ ЭНДОТЕЛИЯ И

КИСЛОРОДТРАНСПОРТНОЙ ФУНКЦИИ КРОВИ
У ПАЦИЕНТОВ С ИБС В СОЧЕТАНИИ С АГ

ПОД ВЛИЯНИЕМ КУРЕНИЯ

Кафедра пропедевтики внутренних болезней
(зав. кафедрой – доцент, к.м.н. Пронько Т.П.)

УО «Гродненский государственный медицинский университет»
Гродно

 

Резюме. У пациентов с ишемической болезнью сердца, 
протекающей на фоне артериальной гипертензии, курение ока-
зывает существенное отрицательное влияние на показатели ки-
слородтранспортной функции крови и функцию эндотелия, что 
необходимо учитывать в клинической практике при выборе 
адекватной патогенетической терапии.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, ишемическая 
болезнь сердца, дисфункция эндотелия, кислородтранспортная 
функция крови, табакокурение.
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Введение. Известно, что в патогенезе атеросклероза и арте-
риальной гипертензии существенную роль играет дисфункция 
эндотелия, которая связана с процессами транспорта кислорода 
в ткани. Кислород является важным фактором, определяющим 
активность NO-синтазы [3]. В свою очередь, оксид азота (NO) 
поддерживает уровень кровотока и тем самым обеспечивает до-
ставку кислорода к тканям. Курение как один из важнейших фа-
кторов риска ИБС, оказывает влияние на состояние функции эн-
дотелия и кислородтранспортную функцию крови.

Целью исследования явилось изучение влияния курения на 
кислородтранспортную функцию крови (КТФК), сосудодвига-
тельную функцию эндотелия у пациентов ИБС, протекавшей в 
сочетании с артериальной гипертензией (АГ).

Материалы и методы исследования. Обследовано 59 паци-
ентов ИБС со стабильной стенокардией напряжения II функци-
онального класса (ФК), протекающей в сочетании с АГ III ст. 
Средний возраст пациентов – 52,7 года, 22 человека из них бы-
ли курящими. Контрольная группа составила 59 доноров сред-
ний возраст – 39,6±0,54 года, 30 из них были курящими. Длите-
льность курения у исследуемых лиц была более 10 лет.

Для системной оценки показателей КТФК определяли в ве-
нозной крови: напряжение кислорода (рО2), напряжение угле-
кислого газа (рCO2), рН, содержание кислорода (CvO2), кисло-
родную емкость (КЕ) и сродство гемоглобина к кислороду, ко-
торое оценивалось по показателю р50 (напряжение кислорода, 
при котором гемоглобин крови насыщается кислородом на 
50%). Содержание гемоглобина (Hb) и метгемоглобина (MetHb) 
определяли спектрофотометрически.

О продукции NO судили по уровню нитратов и нитритов в 
плазме крови, определяемых методом Грисса [6]. Исследование 
функции эндотелия проводили методом реоплетизмографии 
5 . Изучали исходный пульсовой кровоток (ПК) предплечья в 
покое, а затем – эндотелийзависимый и эндотелийнезависимый 
механизмы вазодилатации. Стимулом, вызывающим завися-
щую от эндотелия дилатацию периферических артерий, была 
реактивная гиперемия, создаваемая наложением на плечо ман-
жетки, давление в которой повышали до 240-270 мм рт. ст. в 
течение 5 минут. Изменения ПК оценивали после снятия ман-
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жетки. После восстановления исходного ПК изучали эндоте-
лийнезависимый ответ, для чего больной принимал сублингва-
льно 0,5 мг нитроглицерина. Изменение ПК на 90-й секунде 
после реактивной гиперемии и на 3-й минуте после приема ни-
троглицерина оценивали в процентном отношении к исходной 
величине. Критерием дисфункции эндотелия считался прирост 
ПК на реактивную гиперемию менее 10% [5]. Статистическая 
обработка результатов проводилась при помощи программы 
«Statistica 8.0».

Результаты и их обсуждение. Установлено, что у здоро-
вых некурящих абсолютное значение показателей КТФК не от-
личалось от общепринятых (табл. 1). В группе курящих лиц 
выявлено снижение рН (р<0,01), увеличение сродства гемогло-
бина к кислороду ( р50=1,97±0,61, р<0,05) и имелась тенден-
ция к уменьшению CvO2 и SvO2, увеличению концентрации ге-
моглобина.

Уровень нитратов и нитритов у здоровых лиц в среднем со-
ставил 21,56 1,01 мкмоль/л. Курение существенно влияло на 
показатели функции эндотелия. У курящих здоровых лиц уро-
вень нитратов/нитритов в плазме крови был достоверно ниже по 
сравнению с некурящими здоровыми (17,79±1,1,64 мкмоль/л к 
24,60±1,12 мкмоль/л соответвенно, р<0,01). При исследовании 
эндотелийзависимой вазодилатации у здоровых лиц в целом по 
группе прирост ПК составил 29,10 1,52%. Однако, у курящих 
лиц прирост ПК на реактивную гиперемию был достоверно ни-
же по сравнению с некурящими (23,70±2,34% и 31,20±1,67%, 
соответственно, р<0,01). Эндотелийнезависимая вазодилатация 
была сохранена как у курящих лиц, так и у некурящих.

Результаты изучения КТФК у пациентов с ИБС, протекаю-
щей в сочетании с АГ, указывают на снижение ее функциональ-
ного резерва. Так, у них существенно меньше рО2, СvO2, SvO2,
чем у здоровых (р<0,001) (табл. 1). Курение оказывало значите-
льное влияние на показатели КТФК внутри группы больных 
ИБС, протекающей в сочетании с АГ. Так, у курящих больных 
наблюдалось снижение pO2, SvO2, p50 реальное по сравнению с 
некурящими. Отмечалось повышение рСО2 на 2,5 мм рт.ст. у 
курящих, по сравнению с некурящими (р<0,001). У курящих па-
циентов уровень гемоглобина крови был на 10,5 г/л больше 
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(р<0,05). Повышение гемоглобина в крови у курящих указывает 
на мобилизацию третьего, уже энергозависимого адаптивного 
механизма в системе транспорта кислорода [3].

Таблица 1 – Показатели КТФК у курящих и некурящих здоровых и пациентов 
ИБС, протекающей в сочетании с АГ, (М±m)

Показатели
Здоровые Больные ИБС+АГ

Курящие
(n=13)

Некурящие
(n=15)

Курящие
(n=13)

Некурящие
(n=17)

Hb, г/л 151,4±3,1 146,8±3,9 169,7±4,43
р<0,05 159,2±2,9

СvO2, об % 12,89±0,72 13,24±0,57 7,96±0,68
Р<0,01 9,72±0,50

SvO2, % 61,99±3,26 65,75±2,66 40,68±2,20
р<0,01 50,14±2,85

р50 реальное,
мм рт.ст. 28,44±0,45 29,59±0,61 27,8±0,70

Р<0,05 28,7±1,06

р50
стандартное,
мм рт.ст.

25,82±0,56 
p<0,05 27,79±0,60 26,6±0,64 27,03±0,76

рО2,
мм рт.ст. 36,45±1,50 38,98±1,74 23,4±1,06

р<0,01 28,9±1,30

рСО2,
мм рт.ст. 48,17±1,45 46,53±1,52 47,8±2,24

р<0,01 45,3±0,87

pH, ед 7,312±0,008 
р<0,05 7,343±0,003 7,336±0,018 7,365±0,016

Примечаниe: p – различия показателей у курящих по сравнению с некурящими.

У пациентов ИБС, протекающей в сочетании с АГ, уровень 
нитратов и нитритов в плазме крови был значительно ниже по 
сравнению с таковым у здоровых лиц (12,43 0,52 мкмоль/л, 
p<0,001). Причем, у курящих лиц этот показатель был сущест-
венно ниже по сравнению с некурящими пациентами 
(12,2±0,7 мкмоль/л к 14,9±0,56 мкмоль/л соответственно, 
p<0,05). У пациентов ИБС прирост ПК на реактивную гипере-
мию был ниже по сравнению со здоровыми и составил 
8,90 0,78% (р>0,001). Причем у курящих прирост ПК на реак-
тивную гиперемию был еще ниже, по сравнению с некурящими 
(6,4±1,79% к 8,9±1,52% соответственно). Эндотелийнезависи-
мая вазодилатация была сохранена и не отличалась у курящих 
и некурящих лиц.

Полученные данные подтверждают, что курение – один из 
важнейших факторов риска. Анализ показателей КТФК, кото-
рые отражают уровень ее функционирования свидетельствуют, 
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что даже у здоровых людей ее функциональный резерв пони-
жен. Это находит подтверждение в более низком значении pO2,
CvO2, что обусловлено, очевидно большим содержанием кар-
боксигемоглобина, за счет которого не только уменьшается ки-
слородная емкость, но и смещается кривая диссоциации кисло-
рода влево, тормозя развитие адаптивного ее сдвига вправо в 
ответ на повышение потребностей в кислороде [4].

При анализе показателей функции эндотелия обнаружено, 
что курение значительно снижает эндотелийзависимую вазоди-
латацию и уровень нитратов и нитритов в плазме крови как у 
здоровых, так и у больных ИБС. Под влиянием факторов таба-
кокурения изменяется эндотелийзависимая регуляция тонуса 
артерий, и это оказывается предфазой патологических измене-
ний крупных и средних артериальных стволов, в частности ко-
ронарных. Пониженная выработка NO ведет к пониженной ан-
тисклеротической защите, повышению агрегации тромбоцитов. 
Добавление к ИБС и постоянному повышенному артериально-
му давлению фактора курения ведет к повышению риска сосу-
дистых осложнений [1]. Дисфункция эндотелия может в свою 
очередь усугублять нарушения КТФК. При дисфункции эндо-
телия нарушается образование различных NO-производных ге-
моглобина, что не только влияет на высвобождение ими NO в 
различных участках сосудистого русла, но и на сродство гемо-
глобина к кислороду и соответственно оптимальное протекание 
оксигенации крови в капиллярах малого и ее деоксигенации в 
капиллярах большого круга кровообращения [2].

Выводы. Таким образом, полученные данные дают осно-
вание считать, что курение, повышая сродство гемоглобина к 
кислороду, снижая содержание нитратов и нитритов, уменьшая 
прирост пульсового кровотока на реактивную гиперемию даже 
у здоровых, нарушает кислородное снабжение тканей, что име-
ет существенные патогенетические значения в развитии ИБС и 
артериальной гипертензии. У пациентов ИБС, особенно проте-
кающей в сочетании с АГ, курение также оказывает сущест-
венное отрицательное влияние на показатели КТФК и функцию 
эндотелия, что необходимо учитывать в клинической практике 
при выборе адекватной патогенетической терапии особенно 
курящих пациентов ИБС и АГ.
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Summary 
PRONKO T., DOBRODEJ M. 

CHANGING OF ENDOTHELIAL FUNCTION AND 
BLOOD OXYGEN TRANSPORT AT THE PATIENTS 

WITH CORONARY HEART DISEASE WITH ARTERIAL 
HYPERTENSION INFLUENCED BY SMOKING 

Grodno State Medical University 
Grodno, Belarus 

At the patients with coronary heart disease, occuring on arterial 
hypertension, smoking has an adverse affect on the blood oxygen 
transport and endothelial punction. This should be considered in 
clinical practice, choosing the necessary pathogenetic therapy. 

Key words: arterial hypertension, endothelial dysfunction, 
blood oxygen transport indices, smoking.  blob
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