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МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ТИМУСА
ПРИ ОСТРОМ ИНФЕКЦИОННОМ ВОСПАЛЕНИИ
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Изучено морфофункциональное состояние тимуса в динамике острого инфекционного
воспаления у крыс линии Вистар. Показано, что острое инфекционное воспаление ха-
рактеризуется развитием в тимусе акцидентальной трансформации, протекающей с на-
чала воспаления и по 10-е сутки в четыре последовательных фазы и являющейся адек-
ватным ответом тимуса на антигенное воздействие бактериальной природы. На 14-е су-
тки воспаления наблюдается начало восстановления лимфоидной популяции тимуса, и
к 28-м суткам тимус полностью восстанавливает свою гистологическую структуру. В
динамике воспаления уменьшается популяция CD3+-клеток в соответствии с фазами ак-
цидентальной трансформации. При этом увеличивается содержание CD4+-клеток и
уменьшается количество CD8+-клеток. С 10-х суток индекс CD4/CD8 является стабиль-
ным и близким к исходному. Количество макрофагов (ED1-клеток) возрастает на 2-е и с
5-х по 28-е сутки с пиком на 7-е. Содержание B-лимфоцитов (CD45RA+-клеток) увели-
чивается с 1-х по 28-е сутки с максимумами на 7-е и 21-е сутки. Увеличивается количе-
ство IgE+-, IgG+- и IgM+-клеток с максимумом на 7–10-е сутки.
Ключевые слова: острое инфекционное воспаление, тимус, гистологическая структу�
ра, иммуногистохимический статус лимфоидной популяции.

в область бедра суточной культуры Staphylo-
coccus aureus, штамм АТСС-25923, содержа-
щей 2 млрд микробных тел в 1 мл изотониче-
ского раствора хлорида натрия [1].

Начиная с 6-го часа и по 28-е сутки воспа-
ления исследовали тимус на парафиновых
срезах толщиной 5–6 мкм с помощью обзор-
ной окраски гематоксилин-эозином, по ван
Гизон (выявление коллагенизации), PAS-ре-
акции (на нейтральные мукополисахариды),
реакции Хейла (на гликозаминопротеоглика-
ны), по Фельгену–Россенбеку (на ДНК), по
Браше (на РНК) [2].

Иммуногистохимические исследования
проводили на парафиновых срезах толщиной
5–6 мкм прямым методом Кунса по методике
Brosman [3]. Иммунные клетки и иммуногло-
булины дифференцировали с помощью кры-
синых моноклональных антител (МКА), ме-
ченных ФИТС, к антигенам CD3 (общие
T-лимфоциты), CD4 (T-лимфоциты-хелперы),
CD8 (T-лимфоциты-супрессоры), CD45RA
(B-лимфоциты), ED1 (макрофаги), а также к
IgE, IgG, IgM («Serotec», Великобритания).
Препараты изучали в люминесцентном мик-
роскопе МЛ-2 с использованием светофильт-
ров ФС-1-2, СЗС-24, БС-8-2, УФС-6-3.

ТЕОРЕТИЧНА І ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА
МЕДИЦИНА

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А

Количество исследований, посвященных
изучению состояния иммунной системы при
воспалении, как остром, так и хроническом,
особенно в клинике, огромно, что понятно, по-
скольку возникновение, развитие, течение и
исход воспаления определяются прежде все-
го реактивностью организма, главным обра-
зом иммунологической. При этом, естествен-
но, базируются в основном на изменениях им-
мунологических показателей перифериче-
ской крови. Однако первоочередной интерес
вызывают события в органах иммунной сис-
темы, что возможно исследовать в основном
экспериментально или патоморфологически.
Кроме того, благодаря развитию новых имму-
номорфологических методов исследования в
настоящее время появилась возможность изу-
чения более тонких механизмов иммунологи-
ческой реактивности и определения их роли в
физиологии и патологии.

Цель настоящего исследования — изуче-
ние морфофункционального состояния тиму-
са в динамике острого инфекционного воспа-
ления у крыс.

Материал и методы. Опыты поставлены
на 66 крысах-самцах линии Вистар массой
180–200 г. Воспаление вызывали введением
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Контролем служили интактные животные.
Статистическую обработку результатов

исследования проводили с использованием
компьютерной программы Stadia-6.0 [4].

Результаты и их обсуждение. При гисто-
логическом изучении выявлено, что тимус у
интактных животных представлен дольками
различной величины, разделенными тонкими
соединительнотканными прослойками. Боль-
шинство долек тимуса хорошо сформирова-
ны, в них четко определяются гиперхромное
корковое и более светлое мозговое вещества.
Плотность кортикальных тимоцитов значи-
тельно превышает таковую в мозговом веще-
стве (табл. 1). При этом относительный объем
мозгового вещества немного превышает отно-
сительный объем коркового вещества долек
(табл. 1). В некоторых наблюдениях отмеча-
ются мелкие единичные дольки, в которых
мозговое вещество не определяется.

шинство тимоцитов этой зоны подвергается
апоптозу, здесь часто определяются клетки с
низким содержанием ДНК в ядре, признака-
ми дистрофии, некробиоза и некроза.

Среди лимфоцитов коры определяются
эпителиоретикулярные клетки. Они имеют
вытянутую или звездчатую форму. Как извест-
но, эти клетки, соединяясь своими отростка-
ми с помощью десмосом, образуют широкопет-
листую сеть, в ячейках которой располагают-
ся лимфоциты. В отдельных случаях цитоплаз-
матические отростки одной эпителиальной
клетки 2–3-го типов полностью окружают
один лимфоцит или их группу. Такие клетки
обозначают как клетки-«няньки» [6, 7]. Они,
как известно, продуцируют местно-действую-
щие тимические гормоны: α

1
- и β4-тимозины,

тимопоэтин (его активный пентапептид ТР5),
сывороточный фактор тимуса. Эти биологиче-
ски активные вещества стимулируют экспрес-

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А

Таблица 1. Морфометрическая характеристика тимуса в динамике острого
инфекционного воспаления у крыс (М±m)

Примечания: 1. Достоверно при сравнении с контролем:  # р<0,01; @ р<0,001. 2. n=6.

Субкапсулярная зона представлена 2–
3 рядами крупных клеток — лимфобластов.
В этой зоне обнаруживается наибольшее ко-
личество митозов. Гистохимически в ядрах
отмечается слабоположительная реакция
Фельгена–Россенбека на ДНК. Цитоплазма
этих клеток богата РНК, выявляющейся в ви-
де пиронинофильной зернистости (исчезаю-
щей после обработки рибонуклеазой) по всей
цитоплазме клетки. Такое соотношение нук-
леопротеидов в ядре (ДНК) и цитоплазме
(РНК) может свидетельствовать о высоком
функциональном напряжении клетки [5].

Под субкапсулярной зоной расположены
клетки внутренней зоны коры, в которой
встречаются разнокалиберные лимфоциты:
мелкие, средние и крупные. Поскольку боль-

сию тех или иных дифференцировочных мар-
керов и необходимы при многоэтапной диффе-
ренцировке Т-клеток в тимусе [8–10]. В част-
ности, клетки-«няньки» характеризуются ан-
тигенами цитокератинов, Thy-1, I (А, В, С) и
II класса (DR) системы HLA [11, 12].

Мозговое вещество долек тимусов во всех
описываемых случаях наблюдений состоит в
основном из малых лимфоцитов. Малые лим-
фоциты мозгового вещества характеризуются
наличием округлого, умеренно базофильного
ядра и узкого ободка цитоплазмы. Гистохими-
чески обнаруживается умеренная по интен-
сивности PAS-реакция. Клеточная мембрана
накапливает гликозаминопротеогликаны (ре-
акция Хейла — умеренно позитивная). В яд-
ре ДНК находится в виде как эу-, так и гете-
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рохроматина. В цитоплазме в виде пирони-
нофильной зернистости определяется РНК
(при этом реакция Браше расценивается как
достаточно высокая).

Среди тимоцитов мозгового вещества све-
тооптически хорошо различимы множествен-
ные эпителиоретикулоциты.

Постоянным структурным компонентом
мозгового вещества тимуса в описываемых на-
блюдениях являются тельца вилочковой же-
лезы. В световом микроскопе определяются
разнокалиберные тимические тельца: мелкие,
состоящие из 3–5 клеток, средние и крупные.
В средних по диаметру тельцах хорошо опре-
деляется замкнутая цепочка из 6–8 клеток
эпителиального происхождения, внутри тако-
го образования чаще всего располагаются го-
могенные эозинофильные, умеренно PAS-по-
зитивные массы, дающие яркую реакцию на
общий белок. В каждой дольке отмечается от
2 до 4 телец.

При окраске гематоксилин-эозином внут-
ридольковые периваскулярные пространства
(ВПП) определяются в мозговом веществе чет-
ко, представлены тонкими периваскулярны-
ми прослойками соединительной ткани, со-
держащей зрелые Т- и В-лимфоциты, макро-
фаги, фибробласты. В корковом веществе
ВПП определяются с трудом из-за высокой
плотности корковых тимоцитов. При исполь-
зовании иммуногистохимического исследова-
ния с МКА к коллагену IV типа ВПП выявля-
ются четко как в коре, так и в мозговом веще-
стве долек. При этом коллаген IV типа выяв-
ляется в виде свечения линейного характера
в базальных мембранах сосудов и базальной
мембране собственно паренхимы тимуса. Кол-
лаген IV типа в норме характерен для ВПП ти-
муса.

При изучении морфологических особенно-
стей тимуса в динамике острого инфекцион-
ного воспаления определено, что через 6 ч по-
сле воспроизведения воспаления гистологиче-
ское строение тимуса практически не отлича-
ется от описанного у контрольных животных.
Тимусы представлены дольками различной
величины, разделенными тонкими соедини-
тельнотканными прослойками. Большинство
долек тимуса хорошо сформировано, в них
четко определяются корковое и мозговое ве-
щества. Плотность тимоцитов в коре выше,
чем в мозговом веществе (табл. 1), и эти пока-
затели практически не отличаются от контро-
ля. Не отличаются от контрольных показате-
лей и относительные объемы коры и мозгово-
го вещества (табл. 1). Встречаются единичные
дольки, в которых мозговое вещество не оп-
ределяется. Субкапсулярная зона через 6 ч не-
много расширена относительно контроля,
представлена 3–4 рядами лимфобластов. Как

известно, расширение субкапсулярной зоны
характерно для акцидентальной трансформа-
ции (АТ) 1-й фазы [7]. АТ — реакция тимуса
в ответ на антигенное влияние. Под субкапсу-
лярной зоной расположены клетки внутрен-
ней зоны коры, в которой встречаются разно-
калиберные лимфоциты: мелкие, средние и
крупные. Интенсивность апоптоза не превы-
шает таковую в контроле. Особенность этой
зоны в описываемых наблюдениях заключа-
ется в появлении так называемой картины
«звездного неба», или «дырчатого просветле-
ния», характерного для АТ 2-й фазы [7]. Со
стороны лимфоидного и эпителиального ком-
понентов мозгового вещества через 6 ч изме-
нений относительно контроля не выявлено.
Определяются разнокалиберные тимические
тельца. В каждой гармонично сформирован-
ной дольке насчитывается от 2 до 4 телец.
ВПП тонкие, в их составе немного увеличена
относительно контроля популяция макрофа-
гов, что связано с развивающейся АТ. При
этом роль макрофагов состоит в передаче ин-
формации об антигене с T-лимфоцитов к
B-лимфоцитам периферических органов им-
мунной системы. Иммуногистохимически кол-
лаген IV типа выявляется в виде свечения ли-
нейного характера в базальных мембранах со-
судов и базальной мембране собственно парен-
химы тимуса, что соответствует современным
представлениям о физиологической норме.

Таким образом, уже через 6 ч после вызы-
вания гнойного воспаления в области бедра в
тимусе экспериментальных животных выяв-
ляются признаки антигенного воздействия в
виде АТ 1-й и 2-й фаз.

На 1-е и 2-е сутки при гистологическом ис-
следовании тимуса существенные отличия от
данных на 6-й час не выявляются. В коре ти-
муса заметно незначительное усиление выра-
женности картины «звездного неба». Тем не
менее при морфометрическом исследовании
отмечается достоверное уменьшение плотно-
сти кортикальных тимоцитов и увеличение
плотности медуллярных тимоцитов (табл. 1),
что свидетельствует об активации миграции
Т-лимфоцитов из коры в мозговое вещество, с
одной стороны, и об усилении апоптоза кор-
тикальных тимоцитов — с другой. Как извест-
но, эти процессы характерны для развиваю-
щейся 3-й фазы АТ тимуса [7]. Относительные
объемы коры и мозгового вещества при этом
близки к контрольным показателям.

На 3-и сутки в большинстве наблюдений от-
мечается так называемая смазанность грани-
цы между корой и мозговым веществом долек
тимуса вследствие усиленной миграции тимо-
цитов из коры в мозговое вещество и апоптоза
кортикальных клеток. Указанные процессы
характерны для 3-й фазы АТ тимуса.

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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К 5-м суткам развивается так называемая
инверсия слоев, характерная для 4-й фазы АТ
тимуса и проявляющаяся гистологически
светлым корковым веществом и более темным
мозговым веществом долек. При этом в кор-
ковом веществе четко определяется эпители-
альный компонент, хорошо выражены ВПП.
Последние характеризуются повышенной
клеточностью по сравнению с таковыми во
внутренних зонах коры. Среди клеточных эле-
ментов, расположенных в ВПП, определяют-
ся не только Т-лимфоциты, но и макрофаги,
В-лимфоциты, плазмобласты и плазмоциты,
что свидетельствует о выраженном антиген-
ном влиянии на организм. Плотность лимфо-
идных клеток в коре достоверно снижена как
относительно контроля, так и относительно
таковой на 6-й час и 2-е сутки воспаления
(табл. 1). В мозговом веществе плотность лим-
фоцитов достоверно повышена относительно
таковой в корковом веществе этих тимусов, а
также относительно плотности в мозговом ве-
ществе контрольных наблюдений (табл. 1). В
связи с повышенной плотностью медулляр-
ных тимоцитов эпителиальный компонент,
тимические тельца и ВПП выявляются с тру-
дом. Использование иммуногистохимических
реакций с МКА к коллагену базальных мем-
бран (IV типа), а также к интерстициальным
коллагенам I и III типов позволяет четко вы-
явить указанные структуры. При этом отме-
чается некоторое расширение ВПП как в ко-
ре, так и в мозговом веществе. Утолщаются
междольковые соединительнотканные перего-
родки вследствие усиленного синтеза коллаге-
на III типа. По-видимому, в связи с описанны-
ми процессами, в первую очередь с усиленной
миграцией и апоптозом кортикальных тимо-
цитов, относительный объем коры имеет тен-
денцию к уменьшению, а мозгового вещества,
наоборот, — к увеличению относительно пока-
зателей тимусов контрольных животных и при
воспалении в сроки 6-й час и 2-е сутки.

К 10-м суткам описанное морфофункцио-
нальное состояние тимуса сохраняется. Гис-
тологически выявляется инверсия слоев, ко-
гда кора выглядит более светлой, чем мозго-
вое вещество. При морфометрии определяет-
ся самый низкий при сравнении с меньшими
сроками показатель плотности кортикальных
тимоцитов и, наоборот, самая высокая плот-
ность медуллярных лимфоцитов (табл. 1). Та-
кое состояние тимуса характеризуется как
4-я фаза АТ и расценивается как адекватный
ответ центрального органа иммуногенеза на
выраженную (сильную) антигенную стимуля-
цию. Это возможно, так как АТ — физиоло-
гический, а не патологический процесс, кото-
рый развивается в железе под влиянием анти-
генной стимуляции. Элиминация (устране-

ние) антигена приводит к полному восстанов-
лению лимфоидной популяции тимуса с 4-й
фазы АТ включительно. Тимус не восстанав-
ливает свою структуру с 5-й фазы АТ, кото-
рая характеризуется коллапсом долек, скле-
розом и атрофией железы [7].

С 14-х суток в тимусе начинает восстанав-
ливаться лимфоидная популяция. При гисто-
логическом исследовании граница между ко-
рой и мозговым веществом в большинстве на-
блюдений выявляется с трудом вследствие по-
вышения плотности кортикальных тимоци-
тов (табл. 1). Этот процесс продолжается и к
21-м суткам эксперимента. На 28-е сутки мик-
роскопическая картина практически не отли-
чается от описанной в контроле. Плотность
как кортикальных, так и медуллярных тимо-
цитов приближается к таковой в контроле
(табл. 1). Практически не отличаются от кон-
трольных и показатели относительных объе-
мов коры и мозгового вещества (табл. 1). Им-
муногистохимическими методами удается об-
наружить некоторое расширение ВПП, а так-
же некоторое увеличение коллагена III типа,
преимущественно в междольковых соедини-
тельнотканных перегородках.

При иммуногистохимическом исследова-
нии тимуса установлено, что у интактных жи-
вотных как в коре, так и в мозговом веществе
преобладали Т-лимфоциты (CD3, CD4, CD8).
В ВПП выявлялись В-лимфоциты (CD45RA)
и единичные клетки с IgM и IgG (табл. 2), что
соответствует современным представлениям о
физиологической норме.

В динамике воспаления экспрессия СD3+-
клеток имела тенденцию к снижению в пери-
од со 2-х до 14-х суток с минимумом на 7-е и к
21-м суткам возвращалась к исходной (табл. 2).
Количество СD4+-клеток, напротив, было не-
много повышено. Количество СD8+-клеток
было немного ниже исходного на 1-е и 5-е су-
тки. Экспрессия СD45RA+-клеток была досто-
верно повышена с 1-х суток и до конца экспе-
римента с пиками на 7-е и 21-е сутки. Содер-
жание ED1+-клеток достоверно увеличива-
лось на 2-е сутки, возвращалось к исходному
на 3-и и затем вновь достоверно возрастало с
5-х до 28-х суток с максимумом на 7-е. Имму-
норегуляторный индекс (CD4/CD8) достовер-
но возрастал на 1–2-е сутки, возвращался к ис-
ходному на 3-и сутки, вновь повышался на 5–
7-е и с 10-х суток практически не отличался
от контроля.

Экспрессия IgE+-клеток отсутствовала в
контроле и в период с 6-го часа по 7-е сутки, а
в дальнейшие сроки исследования обнаружи-
вались следы IgE (табл. 2). Количество IgG+-
и IgM+-клеток было достоверно повышено с
1-х суток и до окончания эксперимента с пи-
ками, соответственно, на 7–10-е и 7-е сутки.

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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Таким образом, при остром инфекцион-
ном воспалении тимус экспериментальных
животных адекватно реагирует на антигенное
воздействие бактериальной природы. В желе-
зе с 6-го часа до 10-х суток включительно про-
слеживается развитие АТ, протекающей в че-
тыре последовательных фазы. С 14-х суток по-
сле воспроизведения воспаления начинается
восстановление лимфоидной популяции ти-
муса, и к 28-м суткам тимус полностью вос-
станавливает свою гистологическую структу-
ру. При этом немного расширенными остают-
ся ВПП, по-видимому, вследствие усиления
синтеза коллагена IV типа и активации им-
мунных клеток. Как результат активного син-
теза коллагена III типа сохраняются расши-
ренные междольковые соединительноткан-
ные перегородки.

Иными словами, в тимусе при остром ин-
фекционном воспалении развивается так назы-
ваемая АТ [6]. АТ в настоящее время рассмат-
ривается как физиологическая реакция цен-
трального органа иммуногенеза — тимуса — в
ответ на антигенное воздействие [6]. В разви-
тии АТ выделяют пять фаз, четыре из которых
мы отмечали в нашем эксперименте. 1-я фаза
АТ, характеризующаяся расширением субкап-
сулярной зоны, отмечалась уже на 6-й час экс-
перимента. К 1-м суткам сформировалась 2-я
фаза АТ — так называемое «дырчатое просвет-
ление» коры тимуса. Физиологическое значе-
ние этих фаз состоит в том, что T-лимфоциты
распознают антиген и затем информация пере-
дается к макрофагам. При этом макрофаги рас-
полагаются в центре, а T-лимфоциты — вокруг
макрофага в виде короны [7]. Ко 2-м суткам в
тимусе развивается АТ 3-й фазы, характери-
зующаяся отсутствием четкой границы меж-
ду корой и мозговым веществом, как извест-

но, вследствие усиленной миграции кортикаль-
ных тимоцитов [7], а также усиленного апопто-
за [6, 7]. К 5-м суткам в тимусе отмечено разви-
тие 4-й фазы АТ в виде инверсии слоев, кото-
рая возникает, как показано в [7], вследствие
усиленной миграции кортикальных тимоци-
тов в мозговое вещество и их апоптоза.

Выраженная антигенная стимуляция под-
тверждается также состоянием ВПП, которые
расширяются [7]. Расширение ВПП обусловле-
но скоплением в них макрофагов, B-лимфоци-
тов и плазмобластов. B-лимфоциты и плазмо-
бласты не характерны для нормального тиму-
са [13], а появляются под влиянием антигенов,
что мы и отметили в наших наблюдениях.

С 14-х суток тимус начинает восстанавли-
вать свою структуру и, как показано в [7, 8],
функцию. Известно, что восстановление струк-
туры тимуса невозможно или заторможено с
5-й фазы АТ, характеризующейся коллапсом
долек на фоне лимфоидного опустошения, а
также склерозом и атрофией железы [7]. В на-
ших наблюдениях эта фаза не отмечалась.

Выявленное нами усиление продукции
коллагена IV типа в составе ВПП, а также ин-
терстициального коллагена III типа в строме
железы может быть следствием по крайней
мере двух процессов — тканевой гипоксии и
воспаления. Механизм усиления коллагено-
продукции при этом разный. В результате ги-
поксии коллагенобразующая функция фиб-
робластов усиливается непосредственно, а при
воспалении основная роль в стимуляции фиб-
робластов к коллагенобразованию принадле-
жит медиаторам макрофагов [5].

Результаты иммуногистохимического ис-
следования различных клонов иммунокомпе-
тентных клеток в тимусе также свидетельст-
вуют о выраженной антигенной стимуляции

Таблица 2. Относительные объемы основных клонов иммунных клеток в тимусе

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А

Примечания: 1. Достоверно при сравнении с контролем:  * р<0,05; # р<0,01; @ р<0,001. 2. n=6.
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и адекватной реакции тимуса. Так, в динами-
ке воспаления уменьшается популяция CD3+-
клеток в соответствии с фазами АТ. Это про-
исходит вследствие усиленного апоптоза и ми-
грации CD3+-клеток [8, 14]. В то же время сре-
ди популяции CD3+-клеток увеличивалось со-
держание CD4+-клеток. Как известно, имен-
но эти клетки распознают антиген, поступив-
ший в организм [15]. При повышении коли-
чества CD4+-клеток обычно уменьшается от-
носительное количество CD8+-клеток [8, 14],
что отмечается и в наших наблюдениях.

С 10-х суток, когда, по-видимому, нача-
лось восстановление лимфоидной популяции
тимуса, иммунорегуляторный индекс (CD4/
CD8) приблизился к контролю, что свидетель-
ствует о сохранении иммунологической (им-
мунной) стабильности в лимфоидной популя-
ции тимуса [8].

Увеличение количества макрофагов (ED1+-
клеток) на 2-е сутки, возможно, связано с тем,
что в тимусе осуществляется передача инфор-
мации с T-лимфоцитов к макрофагам. Затем к
3-м суткам количество ED1+-клеток уменьша-
ется (возможно, макрофаги частично разруша-
ются, а частично мигрируют в кровь и перифе-
рические иммунные органы для передачи ин-
формации об антигене B-лимфоцитам). Затем
популяция макрофагов в тимусе опять увели-
чивается к 5–7-м суткам, возможно, для фаго-
цитоза апоптозно измененных лимфоцитов. К
10-м суткам их количество постепенно возвра-
щается к исходному, так как антигенное воздей-
ствие уменьшается и тимус восстанавливается,
но на 28-е сутки остается больше контроля.

Количество B-лимфоцитов (CD45RA+-кле-
ток) увеличивается с 1-х суток и остается вы-
соким до 21-х, снижаясь, но оставаясь выше
исходного на 28-е сутки. Это связано с анти-

генной стимуляцией, что проявляется в необ-
ходимости продукции антител. B-лимфоциты
мигрируют из крови в ткань тимуса, по-види-
мому, частично трансформируясь в плазмо-
бласты — продуценты антител  [14, 15]. Ска-
занное подтверждается увеличением количе-
ства IgE+-, IgG+- и IgM+-клеток в тимусе. Эти
клетки могут иметь двоякое происхождение.
С одной стороны, это могут быть трансформи-
рованные B-лимфоциты [7], а с другой — им-
мунобласты, поступившие с кровью.

Выводы
1. Острое инфекционное воспаление ха-

рактеризуется развитием в тимусе акциден-
тальной трансформации, протекающей с на-
чала воспаления и по 10-е сутки в четыре по-
следовательных фазы и являющейся адекват-
ным ответом тимуса на антигенное воздейст-
вие бактериальной природы. На 14-е сутки
воспаления наблюдается начало восстановле-
ния лимфоидной популяции тимуса, и к 28-м
суткам тимус полностью восстанавливает
свою гистологическую структуру. Отсутствие
5-й фазы акцидентальной трансформации сви-
детельствует о высоких компенсаторно-при-
способительных возможностях тимуса в усло-
виях воспаления умеренной интенсивности и
распространенности с благоприятным исходом.

2. Адекватность развития акциденталь-
ной трансформации действующему антигену
(инфекционной природы) подтверждается не
только гистологической структурой тимуса,
но и иммуногистохимическим статусом лим-
фоидной популяции тимуса. В динамике вос-
паления уменьшается популяция CD3+-кле-
ток в соответствии с фазами акцидентальной
трансформации. При этом среди популяции
CD3+-клеток увеличивается содержание CD4+-

в динамике острого инфекционного воспаления у крыс, (M±m) %

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А



10

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2008. № 1

клеток и уменьшается количество CD8+-кле-
ток. С 10-х суток индекс CD4/CD8 является
стабильным и близким к исходному. Количе-
ство макрофагов (ED1-клеток) возрастает на
2-е и с 5-х по 28-е сутки с пиком на 7-е. Содер-
жание B-лимфоцитов (CD45RA+-клеток) уве-
личивается с 1-х по 28-е сутки с максимума-

ми на 7-е и 21-е сутки. Увеличивается коли-
чество IgE+-, IgG+- и IgM+-клеток с максиму-
мом на 7–10-е сутки.

Перспективы дальнейших исследований в
этом направлении состоят, в частности, в вы-
яснении морфофункциональных особенностей
периферических органов иммунной системы.
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МОРФОФУНКЦІОНАЛЬНИЙ СТАН ТИМУСА ПРИ ГОСТРОМУ ІНФЕКЦІЙНОМУ ЗАПАЛЕННІ

М.О. Клименко, С.В. Татарко, І.В. Сорокіна
Вивчено морфофункціональний стан тимуса у динаміці гострого інфекційного запалення у щурів

лінії Вістар. Показано, що гостре інфекційне запалення характеризується розвитком у тимусі акци-
дентальної трансформації, яка перебігає з початку запалення і по 10-ту добу у чотири послідовні
фази і є адекватною відповіддю тимуса на антигенний вплив бактеріальної природи. На 14-ту добу
запалення спостерігається початок відновлення лімфоїдної популяції тимуса, і до 28-ї доби тимус
цілком відновлює свою гістологічну структуру. У динаміці запалення зменшується популяція CD3+-
клітин відповідно до фаз акцидентальної трансформації. При цьому збільшується вміст CD4+-клітин
і зменшується кількість CD8+-клітин. З 10-ї доби індекс CD4/CD8 є стабільним і близьким до вихід-
ного. Кількість макрофагів (ED1-клітин) зростає на 2-гу і з 5-ї по 28-му добу з піком на 7-му. Вміст
B-лімфоцитів (CD45RA+-клітин) збільшується з 1-ї по 28-му добу з максимумами на 7-му і 21-шу
добу. Збільшується кількість IgE+-, IgG+- і IgM+-клітин з максимумом на 7-му–10-ту добу.

Ключові слова: гостре інфекційне запалення, тимус, гістологічна структура, імуногістохіміч�
ний статус лімфоїдної популяції.

MORPHOFUNCTIONAL STATE OF THE THYMUS AT ACUTE INFECTIOUS INFLAMMATION
N.A. Klimenko, S.V. Tatarko, I.V. Sorokina

The morphofunctional state of the thymus in acute infectious inflammation dynamics at Wistar rats.
It was shown, that acute infectious inflammation is characterized by development of accidental transfor-
mation in thymus, which starts from the beginning of inflammation up to 10th day, has 4 consecutive
phases and is an adequate response of thymus to antigen impact of bacterial nature. On 14th day of inflam-
mation it can be seen regeneration of lymphoid population of thymus and on 28th day histological struc-
ture of thymus is totally recovered. In inflammation dynamics CD3+-cell population is decreased accord-
ing to phases of accidental transformation. At that the number of CD4+-cells is increased and the number
of CD8+-cells is decreased. Starting from 10th day CD4/CD8 index is stable and close to initial value. The
number of macrophages (ED1-cells) is increased by 2nd day and between 5th and 28th days with peak on 7th

day. The number of B-cells (CD45RA+-cells) is increased starting from 1st day up to 28th day with maxima
on 7th and 21st days. The number of IgE+-, IgG+- и IgM+-cells is increased with peaks on 7th and 10th days.

Key words: acute infectious inflammation, thymus, histological structure, immunohistochemical state
of lymphoid population. Поступила 15.01.08
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ПРОТЕКТОРНОЕ ДЕЙСТВИЕ L�ЛИЗИНА ЭСЦИНАТА
ПРИ НАРУШЕНИЯХ КРОВОСНАБЖЕНИЯ
И КИСЛОРОДНОГО БАЛАНСА МОЗГА,

ВЫЗВАННЫХ ОБЩЕЙ ШИРОКОПОЛОСНОЙ ВИБРАЦИЕЙ
А.Г. Белякова, И.Д. Сапегин

Крымский государственный медицинский университет
им. С.И. Георгиевского, г. Симферополь

В хронических экспериментах на бодрствующих кроликах с вживленными в кору боль-
ших полушарий, таламус и гипоталамус электродами методом водородного клиренса
установлено, что общая широкополосная вибрация вызывает замедление мозгового кро-
вотока, угнетение реакций сосудов на ингаляцию СО

2
 (КрСО

2
) и О

2
 (КрО

2
). Методом по-

лярографии зарегистрировано снижение напряжения О
2
 (рО

2
) в тех же структурах. Про-

текторное действие изучаемого препарата основано на сочетании мембранопротектор-
ного, антигипоксического и антиагрегантного эффектов. L-лизина эсцинат препятству-
ет изменению кровотока в гипоталамусе, вызывает его увеличение в коре и незначитель-
ное снижение в таламусе. Hа фоне действия данного препарата степень снижения рО

2
уменьшалась примерно наполовину в коре и гипоталамусе, а в таламусе появлялось не-
значительное снижение рО

2
. L-лизина эсцинат вызывал небольшое угнетение вазодила-

таторной реактивности в таламусе и коре, в гипоталамусе КрСО
2
 существенно не изме-

нялся, влияния на КрО
2
 не выявлено. Полученные данные показывают целесообразность

дальнейшего исследования L-лизина эсцината в качестве средства профилактики нару-
шений мозгового кровообращения и связанных с ними изменений в тканях мозга при
действии общей широкополосной вибрации. После клинических испытаний препарат
может быть включен в комплексную терапию цереброваскулярных нарушений при виб-
рационной болезни от действия общей вибрации.
Ключевые слова: вибрация, мозговое кровообращение, L�лизина эсцинат.

фермента сукцинатдегидрогеназы [5]. У лиц
с вибрационной болезнью определена актива-
ция перекисного окисления липидов, являю-
щаяся одной из универсальных стрессовых ре-
акций, ведущая к повреждению мембран кле-
ток и сосудов и увеличению их проницаемо-
сти. Hаблюдался также и рост агрегации тром-
боцитов, являющийся причиной их повышен-
ного слипания и ухудшения кровообращения
на уровне капилляров [5–7].

Эсцин препятствует возникновению экссу-
дативной реакции и уменьшает количество
имеющегося экссудата и содержащегося в нем
белка и лейкоцитов в ответ на введение БАВ
(простагландинов Е

1
 и Е

2i
, гистамина, серото-

нина) и экзогенные повреждения (ожог, ульт-
рафиолетовое облучение, электрическую, хо-
лодовую и механическую травмы) [8]. Эсцин
уменьшает содержание АТФ в венозных эндо-
телиальных клетках в условиях гипоксии.
Это снижает воспалительный процесс, агрега-
цию нейтрофилов, повреждение вен [9].

Эсцин повышает венозное давление [9],
улучшает эластичность вен, а также реологи-
ческие свойства крови в результате противо-
действия возникновению стаза в капиллярах
путем угнетения активности гиалуронидазы,

Среди различных форм профессиональной
патологии значительное место занимает виб-
рационная болезнь, обусловленная воздейст-
вием на организм промышленных вибраций —
местной и общей. Общая вибрация оказывает
воздействие через опорные поверхности. В ре-
зультате страдают прежде всего нижние ко-
нечности, а также наблюдаются выраженные
изменения функционального состояния вес-
тибулярного аппарата и мозговой гемодина-
мики [1]. В периферическом звене сосудистой
системы по мере увеличения стажа работы в
контакте с вибрацией происходит закономер-
ное снижение интенсивности пульсового кро-
венаполнения и реактивности сосудов [2]. Ме-
тодом реоэнцефалографии у людей с вибраци-
онной болезнью выявлено снижение кровена-
полнения мозга, прогрессирующее снижение
тонуса и эластичности сосудов [3]. Радиоизо-
топными исследованиями с радиоактивным
инертным газом 133Xe показано значительное
замедление мозгового кровотока [4]. Измене-
ния биопотенциалов мозга, выявленные мето-
дом электроэнцефалографии, указывают на
увеличение биоэлектрической активности,
которое коррелирует с увеличением потребле-
ния кислорода тканями мозга и активности

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А



12

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2008. № 1

стимуляции антитромботической активности
сыворотки крови, блокируя угнетение синте-
за антитромбина клетками ретикуло-эндоте-
лиальной системы. Кроме того, эсцин норма-
лизует равновесие между внутрисосудистым
давлением и прочностью стенки сосудов [10].

Целью нашего исследования явилась оцен-
ка защитного действия L-лизина эсцината в от-
ношении нарушений кровоснабжения и кисло-
родного баланса мозга при моделировании дей-
ствия общей широкополосной вибрации.

Материал и методы. Проведено 40 хрони-
ческих экспериментов на 10 беспородных кро-
ликах. Общую широкополосную вибрацию
воспроизводили с помощью сконструирован-
ного в нашей лаборатории специального стен-
да [11]. При определении характеристик виб-
ростенда с помощью виброшумомера ВШВ-
003-М2 по ГОСТам 12.1.012-90 и 12.1.050-86
выявлено, что шум и вибрация вибростенда
являются широкополосными. Уровень шума
не превышает предельно допустимый для лю-
дей, профессионально не связанных с посто-
янными источниками шума. Уровень вибра-
ции на средних и высоких частотах (от 8 Гц и
выше) превышает предельно допустимый уро-
вень для работников, не связанных с постоян-
ными источниками вибрации, но не превыша-
ет предельный уровень для тех, у кого вибра-
ция является профессиональной вредностью.

Для определения объемной скорости ло-
кального кровотока, реактивности сосудов,
напряжения кислорода в структурах мозга ко-
ры больших полушарий, таламуса и гипота-
ламуса использовали игольчатые платиновые
электроды. Имплантацию электродов в мозг
осуществляли через трепанационные отвер-
стия методом стереотаксиса под этаминал-на-
триевым наркозом (40 мг/кг внутрибрюшин-
но) за 3 нед до начала исследований. Коорди-
наты необходимых структур мозга находили
согласно атласу стереотаксических исследова-
ний на мозге кролика [12]. Объемную скорость
локального кровотока и реактивности сосудов
изучали методом регистрации клиренса водо-
рода [13]. Hасыщение мозговой ткани водоро-
дом проводили с помощью ингаляции 5 %
смеси водорода (из электрохимического гене-
ратора водорода СГС-2) и воздуха в течение
40–60 с через маску, сконструированную в на-
шей лаборатории. Скорость клиренса водоро-
да измеряли полярографическим методом с
помощью приборов «Физиоблок-01» и свето-
лучевого осциллографа с регистрацией на
ультрафиолетовой бумаге; полученные дан-
ные вычисляли в мл/мин × 100 г ткани по из-
вестной формуле [14].

Оценку реактивности сосудов проводили
по вазодилататорному и вазоконстрикторно-
му коэффициентам реактивности. Вазодила-

таторный коэффициент реактивности (КрСО
2
)

определяли как отношение кровотока на фо-
не ингаляции 7 % смеси углекислого газа с
воздухом к исходному значению кровотока на
данный момент. Вазоконстрикторный коэф-
фициент реактивности (КрО

2
) получали ана-

логично с помощью ингаляции чистого кисло-
рода. Напряжение кислорода в мозге (pО

2
) ре-

гистрировали полярографическим методом, а
изменения оценивали в ±% к исходным зна-
чениям. В качестве потенциального церебро-
протектора изучали препарат «L-лизина эсци-
нат» производства Артериум (Украина). 0,1 %
раствор препарата вводили в краевую вену уха
кролика из расчета 0,15 мг/кг непосредствен-
но перед началом действия вибрации, сразу
после регистрации контрольных значений.
Далее выполняли динамическую регистра-
цию показателей. Статистическую обработку
полученных данных проводили с использова-
нием критерия Стьюдента.

Результаты. Вибрация вызывала неболь-
шое, но достоверное замедление локального
кровотока в коре и гипоталамусе с тенденци-
ей к частичной нормализации в течение экс-
перимента (рис. 1). L-лизина эсцинат препят-
ствует изменению кровотока в гипоталамусе,
вызывает его увеличение в коре и незначи-
тельное снижение в таламусе. Hа фоне дейст-
вия L-лизина эсцината степень снижения pО

2

уменьшалась примерно наполовину в коре и
гипоталамусе, а в таламусе отмечалось незна-
чительное снижение pО

2
.

КрСО
2
 без применения препаратов немно-

го, но достоверно уменьшался в гипоталаму-
се и увеличивался в таламусе (рис. 2). Под дей-
ствием L-лизина эсцината наблюдалось не-
большое угнетение вазодилататорной реак-
тивности в таламусе и коре, а в гипоталамусе
существенные изменения не выявлены. Наи-
более выраженными без применения препара-
тов были изменения КрО

2
, который в коре и

гипоталамусе был уменьшенным в течение
всего эксперимента, а в таламусе — только че-
рез 2 часа от начала эксперимента. L-лизина
эсцинат не оказывал однозначного влияния на
данный показатель реактивности.

Обсуждение результатов. Действию виб-
роускорений в первую очередь подвергаются
жидкокристаллические структуры эндотелия
сосудов и нервных элементов [6]. При этом
происходит механическое повреждение мем-
бран, ведущее к увеличению проницаемости
сосудов и развитию отека ткани, а также к за-
пуску процессов агрегации тромбоцитов и
ухудшению реологических свойств крови [7,
15], что в итоге приводит к ухудшению отда-
чи кислорода тканям и снижению артериове-
нозной разницы по О

2
 [15]. Со стороны нерв-

ных элементов имеют место микроразрывы
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миелиновых оболочек нервов [16] и, следова-
тельно, ухудшение проведения импульсов,
что на периферии проявляется снижением
чувствительности [17]. Повреждение эндоте-
лия сосудов влечет за собой нарушение функ-
ции α-адренорецепторов и дефицит эндотели-
ального релаксирующего фактора [16, 18]. В
результате спазмированные за счет механиче-
ского раздражения эндотелия сосуды также в

значительной степени теряют нервную и гумо-
ральную регуляцию. Всем этим, по-видимому,
и объясняются наблюдаемые нами уменьше-
ние объемной скорости кровотока, угнетение
реактивности структур мозга и снижение pО

2
.

Действие L-лизина эсцината направлено на
следующие патогенетические звенья.

Защитное действие L-лизина эсцината
связано с выраженными мембранотропными

Рис. 2. Динамика вазодилататорного (слева) и вазоконстрикторного (справа) коэффициентов реактив-
ности в коре больших полушарий, таламусе и гипоталамусе бодрствующих кроликов при вибрации
без применения препаратов (1) и на фоне действия L-лизина эсцината (2): * p<0,05

Рис. 1. Динамика локального мозгового кровотока (слева) и напряжения кислорода (справа) в коре
больших полушарий, таламусе и гипоталамусе бодрствующих кроликов при вибрации без примене-
ния препаратов (1) и на фоне действия L-лизина эсцината (2): * p<0,05
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свойствами. Связываясь с липидами биологи-
ческих мембран, он увеличивает текучесть ли-
пидного биослоя. Мембраностабилизирую-
щий эффект эсцинола, эсцина и эскулозида
продемонстрирован в опытах по изучению ре-
зистентности эритроцитов к осмотическому
гемолизу [19, 20].

Эскулозид (эскулин) благодаря угнетению
активности гиалуронидазы стабилизирует ка-
пилляры, стимулирует антитромбическую ак-
тивность сыворотки крови, блокирует угнете-
ние синтеза антитромбина клетками ретику-
ло-эндотелиальной системы.

Кроме того, эсцин улучшает реологиче-
ские свойства крови [19, 20].

Протекторное действие L-лизина эсцина-
та при вибрации мы связываем с антиагре-
гантным и мембранопротекторным свойства-
ми. Улучшение реологических свойств крови

и функций мембран эндотелия сосудов ведет
к улучшению транскапиллярного обмена и,
соответственно, к уменьшению гипоксии и ги-
перкапнии. Уменьшение гипоксии гладкомы-
шечных клеток обеспечивает усиление реф-
лекторной вазоконстрикции и дальнейшее за-
медление кровотока.

Полученные данные показывают целесо-
образность дальнейшего исследования L-ли-
зина эсцината в качестве средства профилак-
тики нарушений мозгового кровообращения
и связанных с ними изменений в тканях моз-
га при действии общей широкополосной виб-
рации. По нашему мнению, исследованный
препарат не может быть средством монотера-
пии, но после клинических испытаний может
быть включен в комплексную терапию цереб-
роваскулярных нарушений при вибрацион-
ной болезни от действия общей вибрации.
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ПРОТЕКТОРНА ДIЯ L/ЛIЗИНУ ЕСЦИНАТУ ЩОДО ПОРУШЕНЬ КРОВОПОСТАЧАННЯ ТА КИСНЕВОГО
БАЛАНСУ МОЗКУ, ВИКЛИКАНИХ ЗАГАЛЬНОЮ ШИРОКОСМУГОВОЮ ВIБРАЦIЄЮ

А.Г. Белякова, I.Д. Сапегiн
В хронічних експериментах на ненаркотизованих кроликах з імплантованими в кору великих

півкуль, таламус та гiпоталамус електродами методом водневого кліренса доведено, що загальна ши-
рокосмугова вiбрацiя викликає уповільнення мозкового кровотоку, пригнічення реакцій судин на
інгаляцiю СО

2
 (КрСО

2
) та О

2
 (КрО

2
). Методом полярографiї зареєстровано зниження напруги О

2
 (рО

2
)

в тих самих структурах. Протекторна дiя препарату, що вивчався, ґрунтується на сполученні мем-
бранопротекторного, антигiпоксичного і антиагрегантного ефектiв. L-лiзину есцинат перешкоджає
змiні кровотоку в гiпоталамусi, викликає його збільшення в корi та незначне зниження в таламусi.
Hа тлi дiї даного препарату ступінь зниження рО

2
 зменшувався приблизно наполовину в корi та гiпо-

таламусi, а в таламусi спостерiгалося незначне зниження рО
2
. L-лiзину есцинат викликав невелике

пригнiчення вазодилататорної реактивностi в таламусi та корi, в гіпоталамусі КрСО
2
 суттєво не змi-

нювався, впливу на КрО
2
 не виявлено. Отриманi данi пiдтверджують доцiльнiсть подальшого вивчен-

ня L-лiзину есцинату в якостi засобу профiлактики порушень мозкового кровообiгу та пов’язаних з
ними змiн у тканинах мозку під час дiї загальної широкосмугової вiбрацiї. Пiсля клiнiчних випро-
бувань препарат може бути залучений до комплексної терапiї цереброваскулярних порушень при
вiбрацiйнiй хворобi вiд дiї загальної вiбрацiї.

Ключові слова: вiбрацiя, мозковий кровообiг, L�лiзину есцинат.

THE PROTECTIVE L/LYSINE ESCINAT EFFECT UPON THE DISTURBANCES OF BLOOD SUPPLY AND
OXYGEN BALANCE OF THE BRAIN CAUSED BY FULL/FREQUENCY VIBRATION

A.G. Belyakova, I.D. Sapegin
Chronic experiments on conscious rabbits with needle-shaped platinum electrodes implanted into the

brain cortex, thalamus and hypothalamus were made. The modeling of wide-frequency vibration causes
slowing down of cerebral circulation, oppression of reaction of vessels on inhalation of СО

2
 and О

2
 during

the method of hydrogenous road clearance. The method of polarography showes the drop of O
2
 tension in

the same structures. Protective action of L-lysine escinat is based on the combination of membrane-stabi-
lizing, antihypoxic, antiaggregant effects. L-lysine escinat prevents from change of circulation in hypo-
thalamus, causes growth into the brain cortex and minor lowering in thalamus. The drug reduces the
degree of droping of oxygene tension by the half in the brain cortex and hypothalamus. The minor drop-
ing of oxygene tension is determined in thalamus. The obtained results allow to recommend L-lysine esci-
nat for clinical examinations as an agent for the prophylaxis of cerebral circulation disturbances in vibra-
tion disease.

Key words: vibration, brain circulation, L�lysine escinat.
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РАК ЖЕЛУДКА: НЕКОТОРЫЕ АСПЕКТЫ
КЛИНИЧЕСКОЙ ДИАГНОСТИКИ
С ПОЗИЦИЙ ПАТОМОРФОЛОГА

И.И. Яковцова, В.Д. Садчиков, М.В. Садчикова, С.В. Ищенко
Харьковская медицинская академия последипломного образования

На операционном материале изучена своевременность диагностики рака желудка в Харь-
ковском регионе за четыре десятилетия (1960–2000 гг.). Существенных ее изменений
по десятилетиям не отмечено. Ранние формы заболевания в первое десятилетие указан-
ного периода по различным лечебным учреждениям составили 2–4 %, а в последнее —
3–6 %. Наиболее частыми причинами несвоевременной диагностики карцином желудка
служат отсутствие активной, целенаправленной тактики их выявления на уровне поли-
клинического звена здравоохранения, изменение в последние десятилетия частоты раз-
ных типов рака желудка и, соответственно, его клинического «лица» в целом, проведе-
ние фиброгастроскопии без биопсии, неполноценность биоптического материала.
Ключевые слова: рак желудка, клиническая диагностика, фиброгастроскопия.

типах карцином. Эти показатели сопоставля-
ли с таковыми в историях болезни.

Результаты и их обсуждение. Всего на
архивном операционном материале выявлено
2 845 случаев РЖ (в ЦПАО — 1 358; в
ХОКОД — 588; в НИИОНХ — 899). 24 случая
исключены из анализа, так как по описаниям
макро- и микроскопического исследования
нельзя установить распространенность опухо-
левого процесса.

Тип новообразования верифицирован в
2 135 наблюдениях; в остальных случаях из-за
распространенности поражения операция ог-
раничилась лапаротомией: диагноз РЖ был ус-
тановлен по предшествующей операции гаст-
робиопсии или внутриоперационной биопсии.

По местной распространенности опухоле-
вого процесса (26,0±0,8) % новообразований
относились к рТ1 и рТ2, ранние РЖ составили
(5,4±0,4) %. Однако если учесть, что данные
показатели отражают лишь наблюдения, в ко-
торых пациенты подверглись операциям, то в
целом при РЖ они будут существенно ниже.

В качестве одной из причин поздней диа-
гностики РЖ указывается длительное «не-
мое» течение заболевания и отсутствие при
нем специфичной симптоматики. Если с по-
следним положением можно согласиться, то
первое вряд ли соответствует действительно-
сти. Рак не возникает в здоровом желудке, ему
всегда предшествуют и сопутствуют предрако-
вые заболевания, среди которых центральное
место занимает хронический гастрит (ХГ). Мы
располагаем результатами гистотопографиче-
ского исследования около 300 желудков, ре-
зецированных по поводу карцином. Во всех
случаях, в том числе и при раннем раке, в сли-

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А

Рак желудка (РЖ) в Украине несмотря на
наблюдаемое в последние три десятилетия
снижение заболеваемости остается на одном
из основных мест среди висцеральных лока-
лизаций злокачественных новообразований.
Остается неудовлетворительной и своевремен-
ность его клинической диагностики. Почти
85 % больных с впервые выявленным РЖ не
переживает 5-летний срок, а половина из них
после верификации заболевания умирает в те-
чение первого года [1]. Следует отметить, что
в США и странах Западной Европы 5-летняя
выживаемость больных РЖ составляет 45–
55 %, а в Японии достигает 65 %.

Цель настоящего исследования — анализ
некоторых аспектов своевременной клиниче-
ской диагностики РЖ с позиций клиническо-
го патолога.

Материал и методы. По данным архивно-
го операционного материала ЦПАО 2-й гор-
больницы за 1960–2000 гг., ПАО Харьковско-
го областного клинического онкологического
диспансера (ХОКОД) за 1987–2000 гг., ПАО
НИИ общей и неотложной хирургии (НИИ-
ОНХ) за 1971–2000 гг. изучали частоту РЖ
различной степени распространенности, а так-
же новообразований экспансивного (ЭРЖ),
инфильтративного (ИРЖ) и неклассифици-
руемого (НкРЖ) типа [2, 3].

Результаты фиброгастроскопий, выпол-
ненных в указанных лечебных учреждениях
у 154 больных РЖ, сопоставляли с результа-
тами гистологического исследования био-
псийного и операционного материала.

По картам реанамнеза 180 больных РЖ
определяли частоту, характер и длительность
диспептической симптоматики при разных
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зистой оболочке обнаружены изменения, со-
ответствующие той или иной форме ХГ.

Совместно с онкологами нами проведен
анализ специально составленных карт ре-
анамнеза заболевания у 180 больных РЖ. Бо-
лее чем у 90 % пациентов имелась диспепти-
ческая симптоматика, предшествующая уста-
новлению диагноза РЖ и, как правило, имею-
щая длительную, исчисляемую годами исто-
рию. Это касалось и тех больных, у которых в
истории болезни указания на подобную сим-
птоматику отсутствовали или была отмечена
ее кратковременность (до полугода и менее).
Такое положение, на наш взгляд, обусловле-
но тем, что больные с течением времени при-
выкают к появляющейся у них диспептиче-
ской симптоматике и начинают ее восприни-
мать как нормальное для них явление. Поэто-
му при собирании анамнеза заболевания врач
должен не ограничиваться общим вопросом к
больному: «Что Вас беспокоит?», а акценти-
ровать внимание пациента на наличии у него
конкретных симптомов диспепсии.

Результатом привыкания больного к сво-
ему состоянию является поздняя обращае-
мость за медицинской помощью. Нисколько
не умаляя роли онкологических учреждений,
их технического оснащения и уровня квали-
фикации специалистов, нужно подчеркнуть,
что выявление ранних форм заболевания ле-
жит на плечах поликлинического звена здра-
воохранения. Честь преодоления феномена
поздней обращаемости больных РЖ (как,
впрочем, и другой онкологической патологии)
принадлежит участковому терапевту и семей-
ному врачу. Это возможно на основе активной
или даже, можно сказать, агрессивной такти-
ки диагностики заболевания с широким при-
влечением фиброгастроскопии (ФГС). Именно
такая тактика позволила японским исследова-
телям долю раннего РЖ среди впервые выяв-
ленных карцином повысить до 50–70 % [4, 5].

Необходимо отметить еще один аспект
клинической диагностики РЖ. Карциномы
желудка — гетерогенная группа новообразо-
ваний, среди которых выделено два основных
типа опухолей: кишечный, или ЭРЖ, и диф-
фузный, или ИРЖ [2, 3]. Эти типы различа-
ются по эпидемиологии, пато- и морфогенезу,
морфологии, биологическому поведению и др.
ЭРЖ возникает на фоне мультифокального
атрофического ХГ, а при ИРЖ преобладают
формы гастрита, сопровождающиеся гипер-
плазией фовеолярного слоя при частой со-
хранности железистого аппарата слизистой
оболочки желудка, по крайней мере, фундаль-
ного его отдела. Указанное находит отраже-
ние в клинических проявлениях заболевания.
При ЭРЖ доминирует симптоматика, харак-
терная для ХГ со сниженной, а при ИРЖ —

сохраненной или даже повышенной кислото-
продуцирующей функцией желудка.

Снижение заболеваемости РЖ в послед-
ние три-четыре десятилетия произошло пре-
имущественно за счет карцином экспансивно-
го типа, что привело к изменению соотноше-
ния частоты ЭРЖ и ИРЖ.

Если, по нашим наблюдениям, четыре де-
сятилетия тому назад среди всех карцином
желудка на ЭРЖ приходилось около 55 %, на
ИРЖ — около 30 %, а на НкРЖ — 13–15 %
новообразований, то в разные годы последне-
го десятилетия эти показатели составили со-
ответственно 14–16; 68–71 и 12–14 %. Изло-
жение же клинических проявлений РЖ и в со-
временных руководствах по онкологии оста-
лось ориентированным в основном на экспан-
сивный тип опухолей.

Различия в морфогенезе и, соответствен-
но, в клинических проявлениях ЭРЖ и ИРЖ
объясняют, казалось бы, парадоксальный
факт более частого обнаружения ранних форм
карцином желудка у больных, оперирован-
ных ургентно, чем у оперированных в плано-
вом порядке. У первых ранний РЖ по разным
клиникам г. Харькова составил от 6,5 до
10,0 %, а у вторых — от 3 до 6 %, при этом со-
отношение ранних экспансивных и инфильт-
ративных карцином составило 1:4 и 1:2.

Инфильтративные опухоли в значительно
большей степени, чем экспансивные, имеют на-
клонность к раннему эрозированию и изъязвле-
нию. Поэтому при них чаще наблюдается яз-
венная симптоматика и эрозивно-язвенные ос-
ложнения, в том числе и требующие ургентно-
го хирургического лечения. В этих случаях
указанные особенности ИРЖ выступают в ро-
ли «союзника» своевременной диагностики.

Следует остановиться еще на одной сторо-
не рассматриваемой проблемы: ФГС и ранняя
диагностика РЖ. Ведущая роль ФГС среди ме-
тодов обследования больных, используемых
для распознавания карцином желудка, не вы-
зывает сомнений. За последние два-три деся-
тилетия значительно расширилась сеть эндо-
скопических кабинетов, но существенных
подвижек в диагностике ранних форм РЖ не
произошло.

Так, на операционном материале ЦПАО
2-й горбольницы установлено, что до внедре-
ния ФГС (1960–1979 гг.) и после ее внедрения
(1980–2000 гг.) доля РЖ с рТ1 и рТ2 была оди-
наковой — (25,2±1,8) и (25,3±1,6) %. Досто-
верно не изменилась и частота раннего РЖ —
(4,7±0,9) и (5,4±0,8) %. При этом в первую по-
ловину второго двадцатилетия доля карцином
с рТ1 и рТ2 увеличилась до (31,5±2,4) %:
рТ1 — до (7,4±1,3) % и рТ2 — до (24,1±
2,2) %, тогда как во вторую — снизилась до
(19,3±2,0) %: рТ1 — до (3,5±0,9) % и рТ2 —
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до (15,8±1,8) %. Указанные изменения косну-
лись преимущественно мужчин и, надо пола-
гать, отражают социально-экономическое по-
ложение в стране.

Основная причина такого положения, на
наш взгляд, заключается в том, что внедрение
новых диагностических технологий не изме-
нило психологии врачей поликлинического
звена, не изменило их полупассивную такти-
ку диагностики РЖ на активную, целенаправ-
ленную на выявление больных с диспептиче-
ской симптоматикой, нуждающихся в ФГС.

Существует и ряд других условий, опреде-
ляющих диагностические возможности и ог-
раничения ФГС. Такое условие, как уровень
квалификации эндоскописта, выполняющего
ФГС, и патологоанатома, изучающего гастро-
биоптаты, не подлежит дискуссии.

Непременным условием эндоскопическо-
го исследования является обязательная био-
псия. Визуальная оценка состояния слизи-
стой оболочки желудка не всегда позволяет ве-
рифицировать сущность имеющихся в ней из-
менений. Нам неоднократно приходилось
сталкиваться с ситуацией, когда при первой
гастроскопии эндоскопист ограничивался
только визуальной оценкой, а в биоптатах,
взятых через короткое время при повторной
ФГС, или в операционном материале был вы-
явлен рак.

В заключениях первого эндоскописта фи-
гурировали хроническая язва желудка (7),
эрозивный гастрит (4), полная эрозия (2), ги-
пертрофическая гастропатия (1) и даже «не-
измененная» слизистая оболочка желудка (1).

В целом из 154 наблюдений, в которых со-
поставляли результаты ФГС с результатами
морфологического исследования биопсийно-
го и/или операционного материала, совпаде-
ние визуального эндоскопического и гистоло-
гического диагнозов имелось в 82,5 % случа-
ев. При ЭРЖ этот показатель был выше, чем
при ИРЖ (89,6 и 77,0 %), а при продвинутых
карциномах, — выше, чем при РРЖ (85,7 и
75,5 %). Наиболее часто неверная визуальная
оценка выявленных при эндоскопии измене-
ний отмечена в случаях раннего РЖ инфильт-
ративного типа.

Еще одно важное условие ФГС — полно-
ценность взятых биоптатов. Она обеспечива-

ется их множественностью и достаточной глу-
биной иссечения. Практика показывает, что
в среднем при ЭРЖ элементы опухоли обна-
руживаются в одном из двух биоптатов, а при
ИРЖ — в одном из четырех.

Биоптаты следует иссекать на всю глуби-
ну слизистой оболочки, особенно при ИРЖ.
При этом типе карцином на ранних этапах
развития опухоль растет в толще слизистой
оболочки и, если не образуется эрозии, сохра-
няется интактным фовеолярный слой. Даже
более продвинутый ИРЖ распространяется
преимущественно в толще слизистой оболоч-
ки, а экспансия его на поверхность последней
наблюдается лишь на ограниченных участ-
ках. Недостаточная глубина иссечения био-
птатов в таких случаях влечет за собой лож-
ноотрицательное заключение патоморфолога
о наличии у больного рака. Успокаивается
больной, успокаиваются лечащий врач и эн-
доскопист, а опухоль продолжает прогресси-
ровать.

О возможностях и ограничениях морфоло-
гической диагностики РЖ по гастробиопта-
там мы сообщали ранее [6, 7]. Следует под-
черкнуть, что при любых сомнениях о харак-
тере изменений в гастробиоптатах патолого-
анатому необходимо прибегнуть к консульта-
ции гистологических препаратов у своих кол-
лег. Если сомнения не разрешены, нужна по-
вторная ФГС с биопсией.

Выводы
Диагностика ранних форм рака желудка

в Украине неудовлетворительна. Для ее улуч-
шения необходимо:

• на уровне поликлинического звена здра-
воохранения целенаправленно активно выяв-
лять лиц с диспептической симптоматикой и
широко использовать при их обследовании
фиброгастроскопию;

• при анализе диспептической симптома-
тики учитывать ее особенности при экспан-
сивном и инфильтративном раке желудка, а
также происшедшее изменение частоты этих
типов новообразований;

• фиброгастроскопию проводить с обяза-
тельным взятием полноценных биоптатов,
учитывая особенности морфологии и роста
различных типов карцином.
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РАК ШЛУНКА: ДЕЯКІ АСПЕКТИ КЛІНІЧНОЇ ДІАГНОСТИКИ З ПОЗИЦІЙ ПАТОМОРФОЛОГА
І.І. Яковцова, В.Д. Садчиков, М.В. Садчикова, С.В. Іщенко

На операційному матеріалі вивчено своєчасність діагностики раку шлунка в Харківському регіоні
за чотири десятиріччя (1960–2000 рр.). Суттєвих її змін по десятиріччях не відмічено. Ранні форми
захворювання у перше десятиріччя вказаного періоду по різних лікувальних установах становили
2–4 %, а в останнє — 3–6 %. Найчастішими причинами невчасної діагностики карцином шлунка
були відсутність активної, цілеспрямованої тактики їх виявлення на рівні поліклінічної ланки охо-
рони здоров’я, зміна в останні десятиріччя частоти різних типів раку шлунка і, відповідно, його клі-
нічного «обличчя» в цілому, проведення фіброгастроскопії без біопсії, неповноцінність біоптичного
матеріалу.

Ключові слова: рак шлунка, клінічна діагностика, фіброгастроскопія.

CANCER OF STOMACH: SOME ASPECTS OF CLINICAL DIAGNOSTICS FROM POSITIONS
OF PATHOMORPHOLOGIST
I.I. Yakovtzova, V.D. Sadchikov, M.V. Sadchikova, S.V. Ischenko

On operating material the timeliness of diagnostics of cancer of stomach in Kharkov region for four
decades was investigated (1960–2000 years). Notable differences on decades are not marked. The early
stages of disease of the indicated period on different hospitals in the first decade made 2–4 %, and last —
3–6 %. The most frequent reasons of ill-timed diagnostics of carcinomas of stomach are absence of ac-
tive, purposeful tactic of their identification at the level of policlinic link of health protection. The other
reason is change in the last decades of frequency of different types of cancer of stomach and accordingly
its clinical «face» in general, conducting of fibrogastroscopic investigation without a biopsy, inferiority
of bioptic material.

Key words: cancer of stomach, clinical diagnostics, fibrogastroscopic investigation.
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ГИСТОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ
СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ ТОЛСТОЙ КИШКИ У ДЕТЕЙ

ПРИ АНОМАЛИЯХ ЕЕ РАЗВИТИЯ И ПОЛОЖЕНИЯ
Т.А. Велиева

Харьковская медицинская академия последипломного образования

Приведены результаты макро- и микроскопического исследований слизистой оболочки
толстой кишки при аномалиях ее развития и положения, сопровождающихся хрониче-
ским колостазом. Показано, что при ректороманоскопическом исследовании у 88,37 %
больных, а при морфологическом — у 96,3 % больных хронический колостаз при доли-
хосигме сопровождается воспалительными изменениями, что, по-видимому, связано с по-
стоянным воздействием каловых масс на слизистую оболочку толстой кишки, наруше-
нием микроциркуляции и регионарного кровотока. Дана сравнительная оценка степени
информативности ректороманоскопического и морфологического исследований по выяв-
лению воспалительных изменений. Совпадение результатов отмечено в 93 % случаев.
Ключевые слова: аномалии развития и положения толстой кишки, хронический за�
пор, хронический проктосигмоидит, дети.

Состояние СО толстой кишки при ее ано-
малиях изучали с использованием ректорома-
носкопического и морфологического исследо-
ваний. При ректоскопическом исследовании
изучали макроскопическое состояние СО тол-
стой кишки. Для микроскопического изуче-
ния состояния СО толстой кишки у 43 боль-
ных с аномалиями развития и положения бы-
ли взяты биоптаты из СО сигмовидной киш-
ки. Микропрепараты окрашивали галлоциа-
нином по Эйнарсону, ставили ШИК-реакцию.

Морфологическое исследование проведено
совместно с профессором, доктором медицин-
ских наук Г.И. Губиной-Вакулик (ХНМУ).

Результаты и их обсуждение. Данные ир-
ригографического исследования показали,
что наиболее частой аномалией толстой киш-
ки является долихосигма. Этот диагноз по-
ставлен 109 (87,2 %) детям. Значительно ре-
же встречались синдром Пайра (трансверзоп-
тоз) – у 9 (7,2 %) больных и долихоколон – у
7 (5,6 %) детей. Все выявленные аномалии
развития и положения толстой кишки клини-
чески проявлялись хроническим колостазом
различной степени выраженности.

Согласно результатам ректороманоскопи-
ческого исследования 43 больных с хрониче-
ским колостазом на фоне долихосигмы, види-
мые признаки воспаления СО толстой кишки
не были обнаружены у 5 (11,6 %) больных, у
38 (88,37 %) больных выявлен катаральный
проктосигмоидит, из них у 22 (44,19 %) де-
тей — умеренно выраженный проктосигмои-
дит, а у 16 (37,2 %) — выраженный.

При микроскопическом исследовании
биоптатов СО сигмовидной кишки у этих боль-

Заболевания толстой кишки занимают
значительное место в структуре хронических
заболеваний пищеварительной системы [1, 2].
В последние годы наряду с воспалительными
заболеваниями толстой кишки (хроническим
колитом, неспецифическим язвенным коли-
том, болезнью Крона) и функциональными
расстройствами (синдромом раздраженного
кишечника) привлекают к себе внимание со-
стояния, обусловленные аномалиями разви-
тия и положения толстой кишки [2, 3]. Дан-
ные [4] свидетельствуют о том, что в большин-
стве случаев подобные аномалии приводят к
нарушению проходимости толстой кишки с
развитием хронического толстокишечного
стаза. В связи с этим своевременная диагно-
стика аномалий развития и положения тол-
стой кишки и коррекция нарушений, связан-
ных с этими аномалиями, представляют собой
одну из актуальных задач детской гастроэн-
терологии.

Целью настоящего исследования явилось
изучение состояния слизистой оболочки (СО)
толстой кишки у детей при аномалиях ее раз-
вития и положения, протекающих с хрониче-
ским колостазом, а также сравнительная оцен-
ка степени информативности ректороманоско-
пического и морфологического исследований
по выявлению воспалительных изменений.

Материал и методы. Под наблюдением в
детском гастроэнтерологическом отделении
19-й детской клинической больницы г. Харь-
кова в период 2003–2006 гг. находилось 124
ребенка с аномалиями развития и положения
толстой кишки, выявленными при ирригогра-
фическом исследовании.
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ных СО толстой кишки не изменена только у
2 (4,7 %) детей, а у остальных больных [у 41
(95,3 %)] выявлены признаки хронического
колита. Выделены две основные морфологи-
ческие формы — хронический колит без атро-
фии СО толстой кишки (3 ребенка; 7 %) и хро-
нический колит с атрофией СО толстой киш-
ки (40 больных; 93 %).

Гистологически выявленные при исследо-
вании биоптатов признаки хронического ко-
лита однотипны при разных причинах его раз-
вития [5, 6], поэтому в данном исследовании
мы сделали попытку оценить особенности по-
вреждения и регенерации СО воспаленной сиг-
мовидной кишки у пациентов с аномалиями
развития и положения толстой кишки.

В случаях отсутствия макроскопических
признаков острого воспаления на фоне доли-
хосигмы отмечается некоторое разрежение
размещения крипт в СО и утончение слоя
гладкой мускулатуры подслизистого слоя.
При этом бокаловидные клетки наполнены
муцином, имеющим относительно невысокую
оптическую плотность, определяемую при по-
становке ШИК-реакции. При окраске микро-
препаратов галлоцианином по Эйнарсону мно-
гочисленные апоптотические тельца отмече-
ны не только в поверхностном эпителии, но и
в эпителии крипт при сохранении целостно-
сти эпителиального покрова. Это свидетельст-
вует об ускорении обновления эпителия сиг-
мовидной кишки у больных с долихосигмой
даже в период ремиссии. Собственная пла-
стинка СО насыщена лимфоцитами и макро-
фагами с относительно небольшим количест-
вом плазмоцидов. Наличие тонких коллагено-
вых волокон под базальной мембраной крипт
и кое-где в толще собственной пластинки СО
свидетельствует о том, что в данный момент у
пациента — ремиссия хронического катараль-
ного колита, а единичный или множествен-
ные острые периоды оставили перечисленные
последствия; к тому же эпителий СО ускорен-
но гибнет и восстанавливается.

При умеренно выраженных признаках ка-
тарального проктосигмоидита, выявленных
ректороманоскопически (слизистая умеренно
розового цвета, с незначительным отеком и ги-
перемией), микроскопически обнаружены
признаки обострения воспаления. Покровный
эпителий в большинстве биоптатов сохраня-
ет целостность при усиленном апоптозе эпи-
телиоцитов, однако встречаются участки как
его атрофического состояния (эпителиоциты
ниже нормальных, количество эпителиоци-
тов на единицу длины эпителиального покро-
ва уменьшено), так и его гиперплазии, т. е.
размещения эпителиоцитов в 2–3 ряда. В слое
покровного эпителия имеются круглоядерные
лейкоциты. Базальная мембрана поверхност-

ного эпителия в большинстве случаев отсут-
ствует, появляется гомогенная эозинофиль-
ная полоса, иногда склерозирующаяся, кото-
рая отделяет слой эпителия от собственной
пластинки СО. Бокаловидные клетки синте-
зируют муцин повышенной и умеренной оп-
тической плотности, которая определяется на
микропрепаратах с постановкой ШИК-реак-
ции. Количество криптальных эпителиоци-
тов, расположенных на унифицированном от-
резке базальной мембраны, увеличено и
уменьшено соответственно изменению плот-
ности муцина. В просвете крипт иногда обна-
руживаются десквамированные эпителиоци-
ты. Такие вариации качества муцина и коли-
чества эпителиоцитов можно объяснить тем,
что на более ранних этапах воспалительной
реакции имеет место компенсаторная гипер-
пролиферация эпителия параллельно с незна-
чительным уплотнением муцина, что усили-
вает его защитные свойства. Недостаточное
восстановление погибающих эпителиоцитов
сочетается с разжижением муцина.

При выраженных признаках катарально-
го проктосигмоидита, выявленных ректоро-
маноскопически (ярко-красный цвет слизи-
стой, выраженный отек), микроскопически
отмечено более интенсивное повреждение как
поверхностного, так и железистого эпителия
с большим количеством апоптотических те-
лец в слое эпителия. Гомогенный слой разной
толщины замещает базальную мембрану по-
верхностного эпителия. Лейкоцитарный ин-
фильтрат собственной пластинки СО местами
особенно густой, макрофагально-лимфоци-
тарный с большой примесью плазмоцитов. Об-
ращает на себя внимание наличие локусов от-
сутствия базальной мембраны и у крипт. В
этих локусах на эпителии снаружи зафикси-
рованы круглоядерные лейкоциты. Есть они
и в толще эпителиального пласта крипт. Та-
кая картина может быть расценена как атака
иммунокомпетентных клеток на эпителий,
лишенный базальной мембраны. Пролифера-
ция эпителиоцитов замедлена, так как на уни-
фицированном отрезке базальной мембраны
крипт находится все меньше эпителиоцитов.
Образование муцина у всех больных с данной
патологией сниженное, но его оптическая
плотность повышена вплоть до очень высокой.

Таким образом, морфологический и мор-
фометрический анализы биоптатов СО сигмо-
видной кишки у больных с долихосигмой по-
зволили кроме подтверждения диагноза хро-
нический проктосигмоидит обнаружить сле-
дующие особенности. В случаях ремиссии ко-
лита и наиболее легкого его обострения на-
блюдается гиперпролиферация эпителиоци-
тов крипт и увеличение их количества (они
расположены на 60 мкм длины базальной

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А



22

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2008. № 1

мембраны продольного среза крипты). Кроме
того, имеет место незначительное повышение
плотности муцина. Оба этих факта, по наше-
му мнению, можно считать компенсаторно-за-
щитными реакциями. Более тяжелое течение
проктосигмоидита сопровождается уменьше-
нием количества эпителиоцитов на данном от-
резке базальной мембраны крипты, т. е. про-
цесс пролиферации эпителиоцитов становит-
ся не таким быстрым, как процесс их гибели.
Количество муцина в бокаловидных клетках
уменьшается, но его плотность увеличивает-
ся. Именно в этих случаях микроскопически
обнаружены участки «обнажения» СО, т. е. де-
эпителизации поверхности. Данные результа-
ты позволяют предположить возможное фор-
мирование аутоиммунного компонента (ме-
жуточное воспаление) в течение катарально-
го проктосигмоидита при аномалиях разви-
тия и положения толстой кишки, сопровож-
дающихся хроническим колостазом [4].

Для оценки степени информативности
ректороманоскопического и морфологическо-
го исследований СО толстой кишки по выяв-
лению воспалительных изменений при анома-
лиях ее развития и положения, сопровождаю-
щихся хроническим колостазом, мы сопоста-
вили результаты этих исследований и получи-
ли, что в 93 % случаев они совпадают.

Выводы
1. Аномалии развития и положения тол-

стой кишки в большинстве случаев сопрово-
ждаются воспалительными изменениями со
стороны слизистой оболочки толстой кишки,
что, по-видимому, наряду с другими фактора-
ми обусловлено явлениями хронического ко-
лостаза в результате постоянного воздействия

плотных каловых масс на стенку толстой
кишки, нарушения микроциркуляции и ре-
гионарного кровотока в толстой кишке.

2. Воспалительные изменения определяют
необходимость включения в комплексную те-
рапию хронического толстокишечного стаза,
развившегося на фоне аномалий развития тол-
стой кишки, средств, направленных на лик-
видацию воспалительного процесса.

3. Уменьшение образования муцина бока-
ловидными клетками делает поверхностный
эпителий доступным для воздействия повре-
ждающих факторов, находящихся в полости
кишки, что требует применения муцинозаме-
щающей терапии. Необходимо также приме-
нение лекарственных средств, ускоряющих
дифференцировку эпителиоцитов, что обеспе-
чит формирование базальной мембраны и пре-
рвет развитие аутоиммунного компонента вос-
паления, а это, в свою очередь, резко умень-
шит скорость отшелушивания эпителия.

4. Информативность ректороманоскопи-
ческого и морфологического исследований
при выявлении воспалительного процесса
толстой кишки при ее аномалиях, протекаю-
щих с синдромом хронического колостаза,
достаточно высокая — 93 %, что позволяет ре-
комендовать использовать ректороманоско-
пическое исследование в педиатрической
практике как достаточно информативное, ма-
лоинвазивное и экономически обоснованное.

Основываясь на результатах данного ис-
следования и учитывая особенности повреж-
дения и регенерации слизистой оболочки вос-
паленной кишки, целесообразно в перспекти-
ве разработать схему дифференцированной те-
рапевтической коррекции у больных с анома-
лиями развития и положения толстой кишки.
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ГІСТОЛОГІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ СЛИЗОВОЇ ОБОЛОНКИ ТОВСТОЇ КИШКИ У ДІТЕЙ ПРИ АНОМАЛІЯХ
ЇЇ РОЗВИТКУ ТА ПОЛОЖЕННЯ
Т.А. Велієва

Наведено результати макро- і мікроскопічного досліджень слизової оболонки товстої кишки при
аномаліях її розвитку та положення, які супроводжуються хронічним колостазом. Показано, що при
ректороманоскопічному дослідженні у 88,37 % хворих, а при морфологічному — у 96,3 % хворих
хронічний колостаз супроводжується запальними змінами, що, можливо, пов’язано зі стійким впли-
вом калових мас на слизову оболонку товстої кишки, порушенням мікроциркуляції та регіонарного
кровотоку. Дана порівняльна оцінка ступеня інформативності ректороманоскопічного і морфологіч-
ного досліджень з виявлення запальних змін. Збіг результатів відмічено у 93 % випадків.
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Ключові слова: аномалії розвитку і положення товстої кишки, хронічний запор, хронічний
проктосигмоїдит, діти.

HISTOLOGICAL FEATURES OF MUCOUS MEMBRANE OF LARGE INTESTINE IN CHILDREN
WITH IT’S DEVELOPMENTAL AND POSITION ANOMALY
T.A. Veliyeva

The results of macroscopic and microscopic researches of large intestine mucous membrane under it’s
developmental and position anomaly with chronic colostasis was performed. It was shown, that chronic
colostasis by dolichosigmoid is companied by inflammatory variation at 88,37 % patients during rectoro-
manoscopy and at 96,3 % patients during morphologic investigation. It was united with constant influence
of fecal masses on the mucous membrane of large intestine, violation of microcirculation and regionar
blood flow. The comparative assessment of the range of self-descriptiveness of the rectoromanoscopy exa-
mination and morphological research was performed.

Key words: developmental and position anomaly of large intestine, chronic constipation, chronic proc�
tosigmoiditis, children.
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СУДОВО�МЕДИЧНА ДІАГНОСТИКА
МОРФОФУНКЦІОНАЛЬНИХ ЗМІН

В ОРГАНАХ СТРЕС�РЕАГУЮЧОЇ СИСТЕМИ
ПРИ ВСТАНОВЛЕННІ ПОСТТРАВМАТИЧНОГО ПЕРІОДУ

У ЗАГИБЛИХ
Ю.В. Довженко

Харківський національний медичний університет

Вивчено динаміку морфофункціональних змін в структурах епіфіза мозку, гіпофіза та
надниркових залоз у посттравматичному періоді у загиблих від механічної травми та
виявлено варіанти гістологічної картини морфофункціональних змін в цих ендокрин-
них залозах для встановлення тривалості посттравматичного періоду у даних загиблих.
Уперше встановлено своєрідні гістологічні прояви морфофункціонального стану голов-
них ендокринних залоз — епіфіза мозку, гіпофіза і надниркових залоз, які зумовлюють
стрес-реакцію при тяжкій, небезпечній для життя механічній травмі, в 3 часових інтер-
валах посттравматичного періоду у постраждалих.
Ключові слова: механічна травма, посттравматичний період, епіфіз мозку, гіпофіз,
надниркові залози, морфофункціональний стан, судово�медична діагностика.

чому практично у всіх випадках смерть насту-
пала через автомобільні травми і падіння з ви-
соти. Питання про тривалість ПТП у постра-
ждалих після одержання механічної травми
були поставлені співробітниками правоохо-
ронних органів перед судово-медичною ек-
спертизою в 39 (36,6 %) випадках, у тому
числі й у всіх випадках вбивств. Відповідь су-
дово-медичних експертів ґрунтувалася на ре-
зультатах судово-гістологічних досліджень, а
також на підставі виявлення ознак запальних
реакцій у місцях пошкоджень та стану крові
в кровоносній системі й порожнинах серця.

Результати досліджень трактували в за-
лежності від наявності чи відсутності алко-
гольної інтоксикації у постраждалого.

Дослідження проводили у динаміці роз-
витку самого стресу, тобто в міру того як
збільшувалася тривалість ПТП.

Епіфіз мозку, гіпофіз і надниркові залози
у 29 випадках з відомою тривалістю ПТП ви-
вчали в динаміці збільшення показника
тривалості ПТП, причому окремо для твере-
зих постраждалих і постраждалих з алкоголь-
ною інтоксикацією.

Результати та їх обговорення. Результати
дослідження показали, що в епіфізі мозку ви-
являються морфологічні ознаки послідовного
наростання саме індоламінопродукції від мо-
менту одержання травми до ~2 год життя піс-
ля травми. При цьому незалежно від вікових
та інших індивідуальних особливостей вихід-
ного морфофункціонального стану паренхіми
цієї нейроендокринної залози при смерті, що
настала практично відразу, індоламінвмі-

Одним із принципових питань, яке може
бути поставлено слідством перед судово-ме-
дичною експертизою, є питання про трива-
лість посттравматичного періоду (ПТП) [1–3].
Крім того, при можливому визначенні судо-
во-медичними методами давності настання
смерті відповідь на дане питання дозволить
визначити також і час нанесення травми по-
страждалому.

У зв’язку з тим що смертельна механічна
травма зумовлює розвиток найтяжчого гос-
трого стресу, спрямованого на відновлення і
підтримку гомеостазу, метою даного дослід-
ження було вивчення морфофункціональних
особливостей трьох найважливіших ендо-
кринних залоз, що беруть участь в організації
стресу, а саме: епіфіза мозку, гіпофіза і над-
ниркових залоз.

Матеріал і методи. Проведено аналіз 106
випадків смерті в результаті тяжкої механіч-
ної травми. Вік загиблих становив 12–86 ро-
ків, близько 3/4 загиблих — чоловіки і жінки
середнього віку, тобто працездатні, серед них
переважали чоловіки (близько 70 %).

У 43,5 % випадків загиблі під час одер-
жання травми знаходилися в стані алко-
гольної інтоксикації (48 осіб), з них у 71 %
випадків виявилося сильне і тяжке сп’яніння,
у 19 % — сп’яніння середнього ступеня, у
10 % — сп’яніння легкого ступеня. У 56,5 %
випадків потерпілі загинули, будучи тверези-
ми (58 осіб).

Тільки в 41 (38,7 %) випадку із матеріалів
справ був відомий час, що пройшов від момен-
ту травмування до смерті постраждалого, при-
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щуючі пінеалоцити мають запаси індоламінів
(серотонін, мелатонін). Вказане при звичай-
ному гістологічному дослідженні виявляється
у вигляді наявності прозорих вакуолей. При
цьому ядро практично не стимульованих
пінеалоцитів виглядає невеликим, кутастим,
досить темним і однотонним через дрібнодис-
персний стан хроматину. Середня площа ядер
досліджених пінеалоцитів становить (19,1±
0,5) мкм2.

Якщо постраждалий прожив декілька де-
сятків хвилин (у нашому матеріалі 20–30 хв;
1–2 год) після одержання найтяжчої травми,
ми спостерігали спочатку невелику активацію
ядер та картину різкої витрати вмісту прозо-
рих вакуолей, що відбувається відразу. Цито-
морфологічними ознаками посилення роботи
ядра стали збільшення його розмірів, дрібне
просвітлення дифузійного хроматину. Остан-
нє ми пов’язуємо з активацією зчитування
інформаційної рибонуклеїнової кислоти, що
сполучається з ознаками виведення із клітин
гормонів, які утворюються, без формування
запасів. Наведене ми спостерігали до 2 год піс-
ля одержання травми, що стала смертельною.
За отриманими даними щодо ролі епіфіза моз-
ку в організації стресової реакції, основним
індоламіном, найімовірніше, є серотонін. За-
барвлення мікропрепаратів галоціаніном, при
якому виявляють сумарні нуклеїнові кисло-
ти, показало наявність у цитоплазмі багатьох
пінеалоцитів, забарвлених в сіро-чорний ко-
лір, дрібних включень неправильної форми,
що розцінюємо як наявність фагоцитованих
функціонуючими пінеалоцитами апоптозних
тілець, що утворилися при загибелі (апоптозі)
інших пінеалоцитів, внаслідок «зношеності».
Такий апоптоз О.М. Крючков називає форсо-
ваним апоптозом дистресу [4].

У термін 5–6 год після травми в епіфізі
мозку відмічається розрідження паренхіми,
поява свіжих, дрібних мозкових піщин, які
характеризуються базофільністю. Ці піщини
є кальцифікованими загиблими окремими пі-
неалоцитами чи комплексами загиблих піне-
алоцитів. Відсутність фрагментації загиблих
клітин і фагоцитозу апоптозних тілець мож-
на пояснити дуже високим вмістом кальцію у
високоактивних пінеалоцитах і швидкою їх
кальцифікацією. Через 1 добу і 1 тиждень піс-
ля травми з’являються і кількісно збільшую-
ться поліпептидпродукуючі пінеалоцити.
Вони мають кругле ядро і більш щільну
еозинофільну цитоплазму. Ядра пінеалоци-
тів, основною функцією яких є продукція
індоламінів, зменшуються за розміром, у їх
цитоплазмі з’являються прозорі вакуолі.
Останнє свідчить про зниження активності
процесів виведення і формування деяких
запасів гормонів.

Виявлено, що алкогольна інтоксикація
слабкого і середнього ступеня дещо зменшує
первинну реакцію пінеалоцитів на травму, але
динаміка цих змін не відрізняється від такої
у тверезих потерпілих.

Аналіз морфофункціональних змін у епі-
фізі мозку потерпілих у стані тяжкого і силь-
ного алкогольного сп’яніння показав наяв-
ність аналогічних морфологічних ознак по-
чаткового підвищення індоламінопродукції в
епіфізі (це свідчить про стресогенну роль ал-
коголю у великій дозі). Індоламінопродукція
досягає максимуму цієї функції, але спосте-
рігається у даних випадках на менш високо-
му рівні, тобто у постраждалого в стані тяжкої
алкогольної інтоксикації наявні менші мор-
фофункціональні можливості епіфіза для
організації відповіді організму на механічну
травму.

При патоморфологічному дослідженні
гіпофіза загиблих від смертельної механічної
травми виявлена також залежність його
морфофункціонального стану від тривалості
ПТП. Якщо потерпілий загинув практично
відразу після одержання травми, адренокор-
тикотропоцити (АКТЦ) не мають ознак ні
стимуляції виведення, ні стимуляції синтезу
адренокортикотропного гормону (АКТГ), тоб-
то клітини мають невелике темнувате ядро і
об’ємну цитоплазму, що містить запаси АКТГ.
Це добре виявляється на мікропрепаратах
гіпофіза, забарвлених за Малорі («оранже-
філія»). Однак відмічено, що у загиблих прак-
тично відразу після травмування в стані силь-
ного чи середнього алкогольного сп’яніння
АКТЦ, як і пінеалоцити епіфіза мозку, зна-
ходяться на більш високому вихідному рівні
функціонування, тобто мають більш еухром-
не ядро, однак запаси АКТГ не розтрачені.
Виявлені в аденогіпофізі ознаки часткового
зникнення «оранжефільної» речовини з цито-
плазми багатьох АКТЦ (забарвлення за Мало-
рі) і збільшення, просвітлення їх ядер, диском-
плексація трабекул, сформованих з АКТЦ,
свідчать про невеликий термін життя постра-
ждалого (до півгодини). Повне зникнення
«оранжефільної» цитоплазми АКТЦ та поява
залозистоподібних утворень і формування
мікрокіст з «оранжефільною» речовиною в
задній зоні аденогіпофіза характерні для аде-
ногіпофіза тверезого постраждалого, який
прожив не менше 2 год. У загиблих від меха-
нічної травми у більш пізній термін (4–6 год,
1 доба, 1 тиж) спостерігались розрідження
задньої зони аденогіпофіза, зменшення за-
гальної кількості АКТЦ і розмірів їх ядер,
причому в цитоплазмі клітин формується дея-
кий запас гормону. Це може бути пояснено
зменшенням потреби організму в даному
гормоні в такі терміни.
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Морфофункціональний стан інших па-
ренхіматозних клітин гіпофіза також законо-
мірно змінюється в залежності від тривалості
ПТП. Загальна спрямованість цих змін визна-
чається в тому, що тиреотропоцити (ТТЦ), ме-
ланоцитстимулюючий гормон, вазопресин і
окситоцин, також як і АКТГ, є стрес-органі-
зуючими гормонами, а гонадотропні гормони,
соматотропін, опіати — гормонами, що лімі-
тують стрес [5].

У осіб, що загинули протягом 0,5–1–2 год
після травмування відбувається дискомплек-
сація трабекул, сформованих ацидофілами.
Клітини стають округлими, менших розмірів,
ядра темні, маленькі, цитоплазма щільна,
інтенсивно еозинофільна і фуксинофільна. Ці
ознаки ми трактуємо як різке гальмування
синтезу й інкреції соматотропного гормону. У
термін кілька днів після травми спостері-
гається активація морфофункціонального
стану ацидофілів.

У загиблих через 1 год після травми і піз-
ніше, в межах 1 доби, виразно збільшена кіль-
кість поодиноких хромофобних клітин з вели-
ким еухромним ядром, очевидно, поліплоїд-
ним, і абсолютно прозорою цитоплазмою при
забарвленні препарату гематоксиліном і еози-
ном. Ми уважаємо, що такі клітини продуку-
ють опіати, які відіграють стрес-лімітуючу
роль.

ТТЦ, навпаки, у перші 2 год після травми
виявляють різку послідовну активізацію з
явищами апоптозу окремих клітин, потім
стабілізацію протягом 1–2 днів на дещо ниж-
чому рівні, але підвищеному відносно показ-
ника у випадку миттєвої смерті, тобто чим
активніше відповідь ТТЦ на ушкодження,
тим сприятливіше стан постраждалого.

Клітини проміжної частки гіпофіза, як і
АКТЦ, беруть участь в організації стресу піс-
ля одержання постраждалим смертельної
травми. При забарвленні за Малорі мелано-
тропоцити також «оранжефільні», і зміни їх
у динаміці розгортання стрес-реакції є анало-
гічними змінам АКТЦ.

Пітуїцити нейрогіпофіза активізуються у
перші хвилини і аж до 2 год терміну після
одержання постраждалим травми. Їх ядра
збільшуються в розмірах, стають еухромни-
ми, відмічаються явища апоптозу. Надалі
напруженість морфофункціонального стану
клітин знижується, але кількість пітуїцитів
стає зменшеною, відмічається гліоз тканини
нейрогіпофіза.

Таким чином, мікроструктура гіпофіза
закономірно змінюється протягом перших
хвилин, годин та днів життя потерпілого.

Під час мікроскопічного і морфометрично-
го дослідження мозкової речовини і пучкової
зони кори надниркових залоз осіб, що одержа-

ли механічну травму і вмерли в різні терміни,
виявлено морфологічні ознаки розгортання
стрес-реакції у вигляді стимуляції морфофунк-
ціональної активності їх клітин. Процес акти-
вації нейроендокриноцитів мозкової речовини
і спонгіоцитів пучкової зони кори надниркових
залоз протікає аналогічно такому у пінеало-
цитах і АКТЦ. У випадку настання смерті че-
рез 20–30 хв після травмування відбувається
аварійний викид гормонів. Одночасно стають
помітні ознаки активації гормоносинтезу, у
першу чергу, у вигляді збільшення розмірів яд-
ра і просвітлення хроматину.

Результати інших досліджень на експери-
ментальному матеріалі свідчать про те, що ко-
ра надниркових залоз включається у відпо-
відну реакцію на дію стресорного стимулу
(травми) дуже швидко — рівень кортизолу в
крові підвищується практично миттєво [6–9].

За нашими даними, мікроскопічними
особливостями описаного стану спонгіоцитів
є збідніння цитоплазми ліпідними вакуоля-
ми, що містять, як відомо, холестерин —
матеріал для синтезу кортизолу. Для нейро-
ендокриноцитів мозкової речовини характер-
ною ознакою є зникнення прозорих (гематок-
силін і еозин) вакуолей з їх цитоплазми, але
вмістом цих вакуолей є безпосередньо моно-
аміни — адреналін і норадреналін.

Таким чином, ми вважаємо, що морфо-
функціональний стан нейроендокриноцитів
мозкової речовини надниркових залоз є більш
придатним критерієм для вирішення питан-
ня про смерть постраждалого, що настала
практично відразу, ніж морфофункціональ-
ний стан кори надниркових залоз. За наши-
ми даними, мозкова речовина у осіб, що заги-
нули практично відразу після травми, має ви-
ражений мозаїчний вигляд:

• частина нейроендокриноцитів не функ-
ціонує, вони маленьких розмірів, мають дріб-
не темне кругле ядро і компактну, малооб’єм-
ну цитоплазму;

• частина клітин містить запас гормонів у
цитоплазмі (прозорі вакуолі), а процес синте-
зу і виведення гормонів є маловираженим (яд-
ро дрібне темнувате);

• тільки частина нейроендокриноцитів
знаходиться в стані активного синтезу гормо-
нів і одночасно їхнього виведення (велике
світле ядро, еозинофільна об’ємна цитоплаз-
ма з високим вмістом РНК).

Відомо, що при травматичній хворобі кон-
центрація адреналіну і норадреналіну збіль-
шується в декілька разів [8, 10–13], тобто мор-
фофункціональна активація мозкової речови-
ни надниркових залоз є одним з найголов-
ніших проявів стрес-реакції організму.

Якщо потерпілий не загинув практично
відразу після травмування, відбувається ви-
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кид гормонів із запасних вакуолей й актива-
ція синтезу, спочатку в активних клітинах, а
потім «зникнення» так званих нефункціону-
ючих пінеалоцитів внаслідок переходу їх у роз-
ряд активно функціонуючих. Результати ана-
лізу досліджених випадків свідчать про те, що
відбувається морфофункціональна активація
мозкової речовини  надниркових залоз за опи-
саним планом у загиблих через 20–30 хв після
травмування. Проте надактивне функціону-
вання нейроендокриноцитів і спонгіоцитів
призводить до «зношеності» багатьох з них і
їхньої загибелі шляхом апоптозу. При забар-
вленні мікропрепаратів галоціаніном у пучко-
вій зоні кори і мозковій речовині наднирко-
вих залоз також добре видно апоптозні тільця
як у міжклітинному просторі, так і фагоци-
товані паренхіматозними клітинами.

У осіб, що загинули у другій половині до-
би (~1 доба) після травми, спостерігається ви-
сока, але дещо нижча, ніж у термін 1–2 год,
морфофункціональна напруга клітин наднир-
кових залоз, при цьому в тканині пучкової зо-
ни кори і мозкової речовини зменшується
кількість ендокриноцитів. При каріометрії
виявляється повільне зниження показника в
мозковій речовині, що можна пояснити каріо-
пікнозом у багатьох «зношених» нейроендо-
криноцитах. Наприкінці першої доби у помер-
лих виявляється наростання загибелі парен-
хіматозних клітин надниркових залоз, зокре-
ма спонгіоцитів і нейроендокриноцитів, що
сполучається з подальшим зменшенням се-
редньої площі ядра. Клінічне дослідження
гормональних залежностей при розгортанні
так званої травматичної хвороби підтверджує
висновок про виснаження надниркових залоз
і розвиток надниркової недостатності при не-
сприятливому результаті [14]. При сприятли-
вому розвитку у результаті травматичної хво-
роби досліджувані гормональні показники по-
ступово нормалізуються і на 7-му–10-ту добу
значно не відрізняються від норми [12, 15, 16].

Тяжка алкогольна інтоксикація у постра-
ждалих зумовлює початкову (до травми)
активацію надниркових залоз і швидку по-
дальшу вичерпаність цих структур, що під-
тверджено нами каріометрією нейроендокри-
ноцитів мозкової речовини.

Висновки
Доповнення судово-медичної експертизи

загиблого від механічної травми мікроскопіч-

ним вивченням епіфіза мозку, гіпофіза і над-
ниркових залоз дозволяє діагностувати смерть
постраждалого, що настала практично відразу,
та тривалість посттравматичного періоду у
термін 20–30 хв, 1–2 год, ~1 доба. За наявності
можливості встановлення давності настання
смерті (наприклад, за температурним показ-
ником) шляхом підсумовування та узагаль-
нення показників тривалості посттравматич-
ного періоду і давності настання смерті мож-
на визначити час травмування. Умовою засто-
сування отриманих результатів у судово-
медичній експертизі є нетривалий період (не
більше доби) від моменту смерті до забору
матеріалу для морфологічного дослідження
(відсутність виражених явищ аутолізу).
Каріометрія при цьому відіграє допоміжну
роль, особливо при визначенні смерті постра-
ждалого, що наступила практично відразу, то-
му що вихідний стан ендокриноцитів цих за-
лоз може бути різним. Показники каріометрії
у постраждалих, що загинули практично від-
разу і знаходилися перед травмуванням у
стані тяжкого алкогольного сп’яніння, були
підвищені. Підвищені показники каріометрії
у загиблих при падінні з висоти відображують,
мабуть, нервово-психічний і гормональний
стан людей, що зважилися на суїцид.

Мікроскопічними критеріями, що можуть
бути використані в судово-медичній експер-
тизі, вважаємо такі:

• ознаки наявності запасів гормонів у пі-
неалоцитах, адренокортикотропоцитах, спон-
гіоцитах і нейроендокриноцитах наднирко-
вих залоз при малоактивному ядрі, як прави-
ло, характерна для смерті постраждалого, що
настала практично відразу;

• витрата запасів гормонів і ще малости-
мульоване ядро клітин ендокринних залоз до-
зволяють говорити про перші десятки хвилин
життя (20–30 хв) після травмування;

• відсутність запасів гормонів у клітинах і
високоактивний морфофункціональний стан
ядра, виражений апоптоз «зношених» парен-
хіматозних клітин спостерігаються при трива-
лості посттравматичного періоду 1–1,5–2 год;

• ознаки зменшення паренхіми зі знижен-
ням напруженості синтезу і виведення гормо-
нів, створенням деяких запасів гормонів від-
бувається вже до кінця 1-ї доби, спостері-
гається також і у померлих в лікарні в більш
віддалений термін (2–4–6 діб.).
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СУДЕБНО/МЕДИЦИНСКАЯ ДИАГНОСТИКА МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНЫХ ИЗМЕНЕНИЙ В ОРГАНАХ
СТРЕСС/РЕАГИРУЮЩЕЙ СИСТЕМЫ ПРИ УСТАНОВЛЕНИИ ПОСТТРАВМАТИЧЕСКОГО ПЕРИОДА
У ПОГИБШИХ
Ю.В. Довженко

Изучена динамика морфофункциональных изменений в структурах эпифиза мозга, гипофиза и
надпочечников в посттравматическом периоде у погибших от механической травмы и выявлены ва-
рианты гистологической картины морфофункциональных изменений в этих эндокринных железах
для установления продолжительности посттравматического периода у данных погибших. Впервые
установлены своеобразные гистологические проявления морфофункционального состояния главных
эндокринных желез — эпифиза мозга, гипофиза и надпочечников, которые обусловливают стресс-
реакцию при тяжелой, опасной для жизни механической травме, в 3 временных интервалах посттрав-
матического периода у пострадавших.

Ключевые слова: механическая травма, посттравматический период, эпифиз мозга, гипофиз,
надпочечники, морфофункциональное состояние, судебно�медицинская диагностика.

JUDICIAL/MEDICAL DIAGNOSTICS OF MORPHOFUNCTIONAL CHANGES IN THE ORGАNS
OF THE STRESS/REACTION SYSTEM OF VICTIMS DURING THE POSTTRAUMATICAL PERIOD
Yu.V. Dovzhenko

The dynamics of morphofunctional changes in structures of an epiphysis of the brain, a hypophysis
and adrenal glands during the posttraumatical period for the mechanical trauma victims was studied and
revealing of the versions of a histologic picture of morphofunctional changes in these endocrine glands
for an establishment of the posttraumatical period duration for the mechanical trauma victims. Generali-
zing of the obtained data, it is possible to tell, that the judicial-medical examination of the mechanical
trauma victims, microscopic studying epiphysis of the brain, a hypophysis and adrenal glands allows to
establish the duration of the 3 posttraumatical period in the following time intervals.

Key words: a mechanical trauma, the posttraumatical period, an epiphysis of the brain, a hypophysis,
adrenal glands, the morphofunctional condition, judicial�medical diagnostics.
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НЕЙРОНО�ГЛИАЛЬНО�КАПИЛЛЯРНЫЕ ОТНОШЕНИЯ
В ПАРАГИППОКАМПАЛЬНОЙ ИЗВИЛИНЕ

ЛЕВОГО И ПРАВОГО ПОЛУШАРИЙ ГОЛОВНОГО МОЗГА ЧЕЛОВЕКА
С.Ю. Масловский, Н.Е. Пирятинская

Харьковский национальный медицинский университет

Изучены особенности корковой области парагиппокампальной извилины левого и пра-
вого полушарий головного мозга человека в возрасте от 22 до 83 лет. Исследованы серии
срезов энторинальной области, окрашенных по Нисслю и гематоксилин-эозином. На сре-
зах определена плотность нейронов, глиальных клеток и сечений капилляров на стан-
дартной площади с последующим вычислением глиального и капиллярного индексов.
Установлена межполушарная асимметрия в плотности в структурной организации па-
рагиппокампальной извилины.
Ключевые слова: головной мозг, парагиппокампальная извилина, глиальные клетки,
нейроны, капилляры.

В доступной литературе отсутствуют дан-
ные о полушарных различиях клеточного со-
става энторинальной области парагиппокам-
пальной извилины головного мозга.

Цель настоящего исследования — изуче-
ние нейронного, глиального и капиллярного
строения энторинальной области парагиппо-
кампальной извилины в зависимости от сто-
роны головного мозга человека.

Материал и методы. Исследование прово-
дили на препаратах энторинальной области
парагиппокампальной извилины головного
мозга, полученных от 31 трупа лиц обоего по-
ла (17 мужчин и 14 женщин) в возрасте от 22
до 83 лет, умерших от причин, не связанных с
патологией центральной нервной системы.
Участки извилины для исследования были
взяты из симметричных областей каждого по-
лушария. Всего изучено 62 полушария голов-
ного мозга.

Морфометрические исследования прово-
дили на срезах толщиной 7 мкм, окрашенных
по методу Ниссля и гематоксилин-эозином по
общепринятой методике [14]. Полутонкие
срезы толщиной 1 мкм изготовлены по обще-
принятой методике [15]. Всего исследовано
440 срезов изучаемого участка. В каждом по-
ле зрения подсчитывали количество нейро-
нов, глиальных клеток и сечений капилляров.
Вычисляли показатели плотности (ед/мм2)
нейронов, глиальных клеток и сечений капил-
ляров. Для характеристики трофического
глиально-капиллярного обеспечения нейро-
нов определяли глиальный и капиллярный
индексы. Глиальный индекс рассматривали
как отношение количества глиальных клеток
к количеству нейронов, т. е. как количество
глиальных клеток, приходящееся на один

Принципы симметрии и асимметрии были
положены в основу учений об устройстве мира
еще учеными древности [1]. Функциональную
неравнозначность полушарий головного мозга
человека подтверждают результаты многочис-
ленных клинических и экспериментальных ис-
следований [2]. Некоторые исследователи свя-
зывают патогенез таких заболеваний, как эпи-
лепсия и шизофрения, с асимметрией головно-
го мозга человека [3]. Изменение асимметрии
полушарий происходит также у лиц старших
возрастных групп [4, 5]. Степень асимметрии
правой и левой стороны мозга становится иной
и в процессе обучения [6]. На сегодняшний день
теории, объясняющие причины и механизмы
возникновения асимметрии в морфологии го-
ловного мозга, делают значимыми исследова-
ния ее в онтогенезе [7].

В современной невропатологии и психиат-
рии нейроно-глиально-капиллярные взаимо-
отношения являются базовыми при становле-
нии многих понятий. Они рассматриваются
как один из показателей активности нейро-
нов, зависящих от степени функционирова-
ния глиальных клеток, особенно в условиях
патологии и при функциональных нагрузках
на нервную систему [8]. Значение структур
лимбической системы как в норме, так и при
патологических процессах является предме-
том исследования для многих ученых [9]. Эн-
торинальная область парагиппокампальной
извилины — один из корковых участков лим-
бической системы, принимающий участие в
нервно-психической деятельности человека,
формировании эмоций и памяти [10, 11], в ме-
ханизмах эпилептогенеза [12], в патогенезе
болезни Альцгеймера и функциональных рас-
стройств при шизофрении [13].
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нейрон. Капиллярный индекс определяли как
отношение количества нейронов к количеству
капилляров на изучаемом отрезке поля, т. е.
как количество нейронов, приходящееся на
один капилляр.

Для морфологической характеристики
полушарий вычисляли коэффициент асим-
метрии как отношение разницы количества
единиц в левом и правом полушариях к сум-
ме этих показателей. Положительное значе-
ние коэффициента свидетельствует о преобла-
дании показателей левого полушария над та-
ковыми правого полушария.

Обработку результатов исследований про-
водили методами математической статистики
и биометрии, компьютерной программы Sta-
tistica 7.0, SPSS 15, MS Excel. Различия счи-
тали значимыми при р≤0,05.

Результаты. В 30 полях зрения каждого
среза проведено количественное исследование
клеточных элементов энторинальной области
парагиппокампальной извилины левого и
правого полушарий головного мозга человека
(рис. 1).

Средняя плотность нейронов на изучае-
мом участке левого полушария (рис. 2, а) со-
ставляет (1052,42±41,90) ед/мм2, клеток

глии — (4543,00±194,18) ед/мм2, сечений
капилляров — (1997,19±78,53) ед/мм2. Гли-
альный индекс составил 4,3870±0,3084; ка-
пиллярный — 0,53610±0,01731. В энтори-
нальной области  правого полушария средняя
плотность нейронов незначительно отличает-
ся от показателя левого полушария и состав-
ляет (988,22±46,41) ед/мм2, глиальных кле-
ток — (4648,59±185,24) ед/мм2, сечений ка-
пилляров — (1985,04±82,60) ед/мм2 (рис. 2, б).
Глиальный индекс в правом полушарии моз-
га составил 4,6110±0,3525, а капиллярный —
0,50420±0,01821. Коэффициент асимметрии
плотности нейронов составил 0,045810±
0,009016, клеток глии — –0,008204±0,014150,
сечений капилляров — 0,004419±0,002802.

При исследовании половых различий в
изучаемой области выявлены следующие осо-
бенности. У мужчин средний показатель плот-
ности нейронов в левом полушарии составил
(1197,56±38,97) ед/мм2, глиальных клеток —
(4325,66±307,94) ед/мм2, сечений капилля-
ров — (2202,33±85,73) ед/мм2. Глиальный ин-
декс в левом полушарии составил 3,7160±
0,3281, капиллярный — 0,54880±0,01323. В
правом полушарии у мужчин средняя плотность
нейронов составляет (1148,05±46,07) ед/мм2,
клеток глии — (4297,24±291,60) ед/мм2, сече-
ний капилляров — (2201,76±92,65) ед/мм2.
Глиальный индекс правого полушария соста-
вил 3,9300±0,3302, капиллярный — 0,52470±
0,01717. У мужчин в энторинальной области
коэффициент асимметрии плотности нейронов
составил 0,027290±0,009834, а клеток глии —
0,002208±0,024040, сечений капилляров —
0,0007647±0,0040170.

Соответствующие параметры были опре-
делены и у женщин. Так, средний показатель
плотности нейронов в левом полушарии соста-
вил (876,19±48,41) ед/мм2, клеток глии —
(4827,20±181,83) ед/мм2, сечений капилля-
ров — (1748,10±108,76) ед/мм2.

Глиальный индекс левого полушария жен-
щин составил 5,2640±0,4794, капиллярный —

Рис. 1. Сравнительная характеристика клеточно-
го состава энторинальной области в зависимости от
стороны мозга: 1 — левое полушарие; 2 — правое

Рис. 2. Энторинальная область, левое (а) и правое (б) полушария. Окраска гематоксилин-эозином, × 400

Кол-во клеток/мм2

21

а б
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0,52070±0,03517. В правом полушарии сред-
няя плотность нейронов на изучаемом участке
составляет (794,13±50,48) ед/мм2, клеток
глии — (5075,22±150,76) ед/мм2, сечений ка-
пилляров — (1721,88±110,99) ед/мм2. Глиаль-
ный индекс правого полушария головного моз-
га женщин составил 5,4380±0,6132, капил-
лярный — 0,47930±0,03415. У женщин коэф-
фициент асимметрии плотности нейронов со-
ставил 0,06829±0,01414, клеток глии —
–0,021820±0,009017, сечений капилляров —
0,008857±0,003640.

Выводы
В энторинальной области наблюдается не-

значительное преобладание плотности нейро-
нов в левом полушарии. При этом плотность
глиальных клеток больше в правом полуша-
рии. Асимметрии в васкуляризации полуша-
рий мозга на изучаемом участке не обнаруже-

но. Результаты нашей работы свидетельству-
ют о незначительной межполушарной асим-
метрии данных показателей.

Половые особенности проявляются в боль-
шем количестве нейронов и капилляров у
мужчин. У женщин по сравнению с мужчина-
ми преобладают глиальные клетки. Женщи-
ны и мужчины имеют различия в клеточном
составе изучаемой области. Это отражает
влияние на организм факторов, связанных с
физиологией пола.

Исследования клеточной организации ко-
ры и подкорковых структур полушарий па-
раллельно с изучением функциональных раз-
личий левой и правой сторон мозга — один из
перспективных путей понимания морфологи-
ческих основ сложной психической деятель-
ности.

В дальнейшем будут изучены данные пара-
метры у лиц детского и юношеского возраста.
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НЕЙРОНО/ГЛІАЛЬНО/КАПІЛЯРНІ ВЗАЄМОВІДНОШЕННЯ У ПАРАГІПОКАМПАЛЬНІЙ ЗВИВИНІ ЛІВОЇ
ТА ПРАВОЇ ПІВКУЛЬ ГОЛОВНОГО МОЗКУ ЛЮДИНИ

С.Ю. Масловський, Н.Є. Пірятінська
Вивчено особливості кіркової ділянки парагіпокампальної звивини лівої та правої півкуль голов-

ного мозку людини у віці від 22 до 83 років. Досліджено серії зрізів енторинальної ділянки, забарвле-
них за Нісслєм й гематоксилін-еозином. На зрізах визначено щільність нейронів, гліальних клітин і роз-
тинів капілярів на стандартній площі з подальшим обчисленням гліального й капілярного індексів. Вста-
новлено міжпівкульову асиметрію в щільності у структурній організації парагіпокампальної звивини.

Ключові слова: головний мозок, парагіпокампальна звивина, гліальні клітини, нейрони, капіляри.

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А



32

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2008. № 1

NEURONES–GLIAL CELL–CAPILLARIES INTERACTIONS IN PARAHYPPOCAMPAL GYRUS IN THE LEFT
AND RIGHT HEMISPHERES OF THE HUMAN BRAIN
S.Yu. Маslovsky, N.E. Piryatinskaya

The peculiarities of cortical area in parahyppocampal gyrus in the left and right hemispheres of the
human brain were studied in humans aged 22–83 years. Serial sections of entorhinal region, stained with
hematoxylin-eosin and by Nissl, were examined. Numbers of neurons, glial cells and capillaries were de-
termined in standard section area and their ratio (glial and capillaries index) was calculated. The inter-
hemispheric asymmetry in density in parahyppocampal gyrus structural organization was determined.

Key words: human brain, parahyppocampal gyrus, glial cells, neurons, capillaries.
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ПОЛОВЫЕ ОСОБЕННОСТИ ЛИНЕЙНЫХ
И УГЛОВЫХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ЧЕРЕПА НАСЕЛЕНИЯ

«ПЕЩЕРНОГО ГОРОДА» ТЕПЕ�КЕРМЕН (ХIII–ХIV ВВ. Н. Э.)
В.А. Федорищева, Н.И. Яблучанский

Харьковский национальный университет им. В.Н. Каразина

Исследована совокупность линейных и угловых показателей лицевого и мозгового от-
делов 26 относительно нормальных черепов взрослых лиц мужского и женского пола
населения «пещерного города» Тепе-Кермен с учетом половых особенностей. Измеряли
линейные (S–B, S–N, S–Or, S–Pr, S–L, S–Ba, Or–Pr, Pr–N, S–Fca, Ba–V, G–Op, B–Ba) и
угловые размеры (N–S–L, N–S–Ba, N–S–B, N–S–Pr, N–Pr–S, S–Ba–O, S–N–Pr) на рент-
генограммах между точками Ba, B, V, G, L, N, О, Оp, Or, Pr, S, Fca. Установлено, что
большинство изученных краниометрических показателей не имеют достоверных раз-
личий в зависимости от пола, кроме показателей S–B, Ba–V, S–L, S–Ba и Ba–B. Одина-
ковыми для группы с невысокой вариабельностью в черепах мужского и женского пола
оказались все показатели, кроме показателя Pr–Or. Делается вывод о том, что в антро-
пологических исследованиях при краниометрии за опорные целесообразно использовать
показатели с невысокой вариабельностью, одинаковые для черепов обоего пола.
Ключевые слова: краниометрия, пол, линейные измерения, угловые измерения, Тепе�
Кермен.

методы измерения [6–8] и очень редко — рент-
генологические [9, 10]. В зарубежной литера-
туре очень много данных по измерению чере-
па с использованием рентгенограмм [11–15].

Цель нашей работы — исследование сово-
купности линейных и угловых показателей
лицевого и мозгового отделов черепа людей из
«пещерного города» Тепе-Кермен (ХIII–
ХIV вв. н. э.) с использованием краниограмм.

Объект и методы. Объект исследования —
26 относительно нормальных черепов взрос-
лого населения XIII–XIV вв. н. э. из «пещер-
ного города» Тепе-Кермен. Данные черепа
предоставлены Национальным заповедником
«Херсонес Таврический».

При определении пола учитывали размер и
рельеф черепа, выраженность лобных и темен-
ных бугров, надбровных дуг, наклон лба, лоб-
но-носовой угол, форму орбиты, внешний вид
нижней челюсти и размеры зубов [7, 10]. О воз-
расте судили по степени зарастания швов череп-
ной коробки и степени стертости зубов [7].

Показатели измеряли на рентгенограм-
мах. Рентгенографию проводили в боковой
проекции на аппарате РУМ-20 с использова-
нием пленки RETINA. Интенсивность рентге-
новского потока — 40–45 кВ, время экспози-
ции — 0,1–0,2 с, расстояние между пленкой
и трубкой — 1 м [16]. Полученные рентгено-
граммы сканировали с разрешением 1600 dpi
и переносили для измерений в программу
AutoCAD 2007. Каждое измерение проводили
трижды с определением среднего значения
для дальнейшего его использования. Для оп-
ределения истинных значений линейных по-

Изучение населения, проживавшего на
территории Крымского полуострова в различ-
ные эпохи, представляет большой интерес не
только для историков, археологов, но и для
антропологов, врачей разных специально-
стей. В данной работе исследовали черепа лю-
дей из «пещерного города» Тепе-Кермен
(ХIII–ХIV вв. н. э.). Ранее проведенное сопос-
тавление синхронных серий черепов из Хер-
сонеса, Мангупа и «пещерных городов» пока-
зало, что в целом они имеют значительное сход-
ство [1]. Их характеризует брахикранная фор-
ма черепной коробки. Несмотря на некоторое
смешивание внутри популяций начиная с X ст.
население юго-западного Крыма было единым.
Отсутствие серьезных различий указывает на
незначительную смешанность морфологиче-
ских типов внутри популяций «пещерных го-
родов» — брахикранного и мезодолихокранно-
го. Примесь последнего была незначительной.
Вероятно, население «пещерных городов» бы-
ло достаточно консолидированным в этниче-
ском плане [1]. Кроме того, на черепах из мо-
гил сельских поселений юго-западного Крыма
[2] и Херсонеса [3–5] отмечен существенный
признак, который отличает их от других бра-
хикранных черепов, — прижизненное уплоще-
ние черепов в затылочной области.

Несмотря на изученность большого коли-
чества краниологических серий с Крымского
полуострова черепа из Тепе-Кермена пред-
ставляют интерес, так как их измерения еще
не проводились. Кроме того, при изучении че-
репов отечественные археологи в основном ис-
пользуют стандартные краниометрические
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казателей применяли вычисленный ранее
масштабный коэффициент 0,79.

На рентгенограммах измеряли линейные
(S–B, S–N, S–Or, S–Pr, S–L, S–Ba, Or–Pr, Pr–
N, S–Fca, Ba–V, G–Op, B–Ba) и угловые раз-
меры (N–S–L, N–S–Ba, N–S–B, N–S–Pr, N–
Pr–S, S–Ba–O, S–N–Pr) между следующими
точками [7, 10]: базион (Ba), брегма (B), вер-
текс (V), глабелла (G), ламбда (L), назион (N),
опистион (O), опистокранион (Op), орбиталь-
ная точка (Or), простион (Pr), селла (S), точка
передней черепной ямки (Fca), рисунок.

Статистические показатели: среднее зна-
чение (М, см или °), стандартное квадратичное
отклонение (sd), ошибку среднего (m), коэф-
фициент вариации (C, %) — определяли с ис-

пользованием программы Statistica 6.0. Дос-
товерность различий между группами уста-
навливали с использованием параметрическо-
го критерия Стьюдента [17].

По степени коэффициента вариации пока-
затели разделили на следующие группы [10]:
с невысокой (менее 10,0 %); средней (10,1–
15,0 %) и высокой вариабельностью (более
15,1 %).

Результаты. Все черепа принадлежали
взрослым: 12 — мужские, 14 — женские.

Результаты измерений линейных показа-
телей черепов представлены в табл. 1. Все из-
меренные показатели у мужчин немного вы-
ше, чем у женщин.

Результаты измерений угловых показате-
лей черепов представлены в табл. 2. Большин-
ство измеренных показателей у мужчин не-
много ниже, чем у женщин.

Нами создана классификация линейных и
угловых показателей черепов условно здоро-
вых лиц мужского и женского пола по диапа-
зону колебаний их коэффициента вариации.
Наименьшей вариабельностью как у мужчин,
так и у женщин обладали все показатели, кро-
ме Pr–Or, у которого установлена вариабель-
ность средней степени у лиц женского пола.
Следует отметить, что большинство показате-
лей у мужчин менее вариабельны, чем у жен-
щин, за исключением показателей S–N, S–L,
S–Or, N–S–L, N–S–Pr, S–Ba–O, которые ме-
нее вариабельны у женщин.

Обсуждение результатов. Нами найдены
данные средних величин продольного (G–Op)
и высотного (B–Ba) диаметров черепов евро-Краниометрические точки

Таблица 1. Половые особенности линейных показателей черепов взрослого населения
«пещерного города» Тепе�Кермен (XIII–XIV вв. н. э.)

* Различия между группами статистически недостоверны в доверительном интервале р<0,05.
Здесь и в табл. 2.
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пеоидной расы. Полученная нами величина
продольного диаметра немного ниже указан-
ной [7] и составляет (16,9±0,2) и (15,9±0,2) см
у мужчин и женщин соответственно, но в пре-
делах амплитуды колебаний данного призна-
ка. Величина высотного диаметра также не-
много ниже указанной [7], но в пределах ам-
плитуды колебаний данного признака и со-
ставляет (12,3±0,1) и (12,0±0,1) см у мужчин
и женщин соответственно. Оба показателя
приближаются к нижней границе амплитуды
колебаний указанных величин. Значения уг-
ла N–S–Ba [(140,3±1,6)° — в мужских черепах
и (138,6±1,6)° — в женских] больше такового
в черепе современного человека (135°) [18] и
меньше — в черепе первобытного — (167±4)°
[11]. По другим показателям сведений в дос-
тупной литературе найти не удалось.

Нами ранее исследованы черепа населе-
ния, проживавшего на территории Нижнего
Дона во II–IV вв. н. э., и черепа из Верхнего
Салтовского могильника (VII–IX вв. н. э.).
Большинство линейных показателей как у
мужчин, так и у женщин были больше, чем у
населения Нижнего Дона, за исключением S–
B, S–L, которые были меньше или равны в че-
репах обоего пола и S–Ba, Or–Pr, Pr–N, G–Op,
которые были у женщин меньше, чем в жен-
ских черепах из Нижнего Дона. Такие угло-
вые показатели, как N–S–Pr и S–Ba–O, были
больше у населения Нижнего Дона в черепах
обоего пола, а показатели N–S–L и N–S–Ba —
в черепах женского пола. Все линейные пока-
затели, за исключением S–Ba, и большинство
угловых показателей, кроме N–S–Pr, N–Pr–
S и N–S–L, были больше в черепах Верхнего
Салтовского могильника.

Все исследуемые показатели имели невы-
сокую вариабельность, за исключением пока-
зателей Pr–Or и N–Pr–S, которые у женщин
имели среднюю степень вариабельности.

Выводы
1. Полученные данные свидетельствуют о

том, что черепа из Тепе-Кермена относятся к
европеоидной расе.

2. Средние размеры черепов из Тепе-Кер-
мена немного больше размеров черепов из
Нижнего Дона, за исключением показателей
S–B, S–L, N–S–Pr и S–Ba–O для черепов обое-
го пола и S–Ba, Or–Pr, Pr–N, G–Op, N–S–L и
N–S–Ba для черепов женского пола.

3. Средние размеры черепов из Тепе-Кер-
мена немного меньше размеров черепов из
Верхнего Салтовского могильника, за исклю-
чением показателей S–Ba, N–S–Pr, N–Pr–S и
N–S–L.

4. Большинство полученных линейных и
все угловые показатели относительно нормаль-
ных черепов не имеют достоверных различий
(при р<0,05) в зависимости от пола, кроме по-
казателей S–B, Ba–V, S–L, S–Ba и Ba–B.

5. Все изученные угловые и линейные по-
казатели имели невысокую степень коэффи-
циента вариации, за исключением показате-
ля Pr–Or, который имел среднюю степень ко-
эффициента вариации в черепах женского по-
ла.

6. В сравнительных краниометрических
исследованиях целесообразно за опорные ис-
пользовать следующие показатели с невысокой
вариабельностью, одинаковые для черепов
обоего пола: S–N, S–Fca, S–B, Ba–V, S–L, S–
Pr, Pr–N, Pr–Or, G–Op, Ba–B, N–S–Ba, N–S–
L, N–S–B, N–S–Pr, N–Pr–S, N–Pr–S, S–Ba–O.

Перспективы дальнейшего исследования
Полученные результаты показывают це-

лесообразность дальнейших антропологиче-
ских исследований черепов условно здоровых
лиц с других захоронений, а также черепов
лиц разных захоронений с различными нару-
шениями структуры черепа.

Таблица 2. Половые особенности угловых показателей черепов взрослого населения
«пещерного города» Тепе�Кермен (XIII–XIV вв. н. э.)
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СТАТЕВІ ОСОБЛИВОСТІ ЛІНІЙНИХ ТА КУТОВИХ ПОКАЗНИКІВ ЧЕРЕПІВ НАСЕЛЕННЯ «ПЕЧЕРНОГО
МІСТА» ТЕПЕ/КЕРМЕН (ХIII–ХIV СТ. Н. Е.)
В.О. Федорищева, М.І. Яблучанський

Досліджено сукупність лінійних та кутових показників лицьового і мозкового відділів 26 відносно
нормальних черепів дорослих осіб чоловічої і жіночої (14) статі населення «печерного міста» Тепе-
Кермен з урахуванням статевих особливостей. Вимірювали лінійні (S–B, S–N, S–Or, S–Pr, S–L, S–
Ba, Or–Pr, Pr–N, S–Fca, Ba–V, G–Op, B–Ba) та кутові розміри (N–S–L, N–S–Ba, N–S–B, N–S–Pr, N–
Pr–S, S–Ba–O, S–N–Pr) на рентгенограмах між точками Ba, B, V, G, L, N, O, Op, Or, Pr, S, Fca. Вста-
новлено, що більшість вивчених краніометричних показників не мають достовірних відмінностей
залежно від статі, окрім показників S–B, Ba–V, S–L, S–Ba і Ba–B. Однаковими для групи з невисо-
кою варіабельністю в черепах чоловічої і жіночої статі є всі показники, крім Pr–Or. Дійшли виснов-
ку, що в антропологічних дослідженнях при краніометрії за опорні доцільно використовувати по-
казники з невисокою варіабельнiстю, однакові для черепів обох статей.

Ключові слова: краніометрія, стать, лінійні вимірювання, кутові вимірювання, Тепе�Кермен.

SEXUAL FEATURES OF LINEAR AND ANGULAR INDEXES OF HUMAN SKULLS OF POPULATION
OF «SPELAEAN CITY» TEPE/KERMEN (ХIII–ХIV CENTURIES A. D.)

V.O. Fedoryshcheva, М.І. Yabluchansky
The variability of cranial linear and angular marks in the neuro- and viscero-cranium of 26 normal

skulls of male and female adult individuals from «spelaean city» Tepe-Kermen was investigated. Linear
(S–B, S–N, S–Or, S–Pr, S–L, S–Ba, Or–Pr, Pr–N, S–Fca, Ba–V, G–Op, B–Ba) and angular marks (N–S–
L, N–S–Ba, N–S–B, N–S–Pr, N–Pr–S, S–Ba–O, S–N–Pr) on X-ray films were measured between the points
Ba, B, V, G, L, N, O, Op, Or, Pr, S, Fca. It was determined, that the most studied craniometric indexes had
not reliable distinctions depending on a sex, except for the indexes of S–B, Ba–V, S–L, S–Ba and Ba–B.
Similar for a group with low variation were all indexes, except of Pr–Or. Conclusion is drawn, that in
anthropological researches at craniometry expediently for supporting to use marks with low variation
similar for skulls of males and females.

Key words: craniometry, sex, linear measurements, angular measurements, Tepe�Kermen.
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ИЗУЧЕНИЕ ВЛИЯНИЯ ПРОСТЫХ ПОЛИЭФИРОВ
П�373�2�20, П�5003 АЦ И П�294�2�35

НА РЕАЛИЗАЦИЮ НЕЙРОМЕДИАТОРНЫХ ЭФФЕКТОВ
В УСЛОВИЯХ ТОКСИКОЛОГИЧЕСКОГО ОПЫТА

В.И. Жуков, В.А. Телегин, О.В. Зайцева, О.П. Мещерякова,
А.С. Моисеенко, С.В. Перепадя, О.И. Антюфеева

Харьковский национальный медицинский университет

В подостром токсикологическом эксперименте на крысах популяции Вистар изучали
влияние простых полиэфиров П-373-2-20, П-5003 АЦ и П-294-2-35 на биогенные моно-
амины и их предшественники, систему ГАМК–глутамат, параметры рецепторного свя-
зывания и внутриклеточный медиаторный циклазный каскад. Выявлено, что полиэфи-
ры нарушают структурно-функциональное состояние интегративных систем: нейроме-
диаторы → рецепторное звено → циклазный медиаторный каскад → синтез и фосфори-
лирование белков, что лежит в основе формирования нарушений со стороны различных
органов, систем и функций целостного организма.
Ключевые слова: токсикология, простые полиэфиры, нейромедиаторные эффекты,
циклазный каскад.

ния трех новых марок простых полиэфиров на
интегративные системы контроля внутрикле-
точного метаболизма в условиях подострого
токсикологического эксперимента.

Материал и методы. Изучаемые простые по-
лиэфиры П-373-2-20, П-5003 АЦ и П-294-2-35
широко используются в различных отраслях
промышленности для получения пластмасс,
пенопластов, пенополиуретанов, искусствен-
ной кожи, эмалей, лаков, эпоксидных смол,
клеев, тормозных, гидравлических и охлаж-
дающих жидкостей. По физико-химическим
свойствам они относятся к вязким жидко-
стям, хорошо растворимым в воде и органи-
ческих растворителях. По токсичности явля-
ются малотоксичными и слабокумулятивны-
ми соединениями, не обладающими кожно-
раздражающими свойствами. Программа ис-
следований предусматривала изучение влия-
ния данных простых полиэфиров на содержа-
ние биогенных моноаминов и их предшествен-
ников, состояние системы ГАМК–глутамат,
параметры рецепторного связывания и внут-
риклеточный медиаторный циклазный кас-
кад при пероральном поступлении их в орга-
низм крыс популяции Вистар в 1/10; 1/100;
1/1000 ДЛ

50
 на протяжении 45 сут наблюде-

ния. В клинической картине острого отравле-
ния преобладали симптомы нарушения дыха-
ния, деятельности ЦНС и кровообращения.

Уровни биогенных моноаминов (адренали-
на, норадреналина, серотонина) и их предше-
ственников (ДОФА, дофамина, триптофана) в
печени и головном мозге определяли по мето-

В основе формирования многих патологи-
ческих состояний и болезней лежит наруше-
ние метаболических процессов как результат
срыва адаптационных реакций, направлен-
ных на обеспечение гомеостаза. Большая роль
в поддержании постоянства внутренней сре-
ды организма принадлежит гипоталамо-гипо-
физарно-надпочечниковой и сопряженной с
ней симпатоадреномедуллярной системе, кото-
рые участвуют в обеспечении защитно-приспо-
собительных реакций в условиях действия не-
благоприятных факторов. Нейрогормональное
воздействие реализуется через рецепторное
звено и вторичные медиаторные системы: аде-
нилатциклаза → циклический 3',5'-аденозин-
монофосфат (цАМФ) → цАМФ-зависимая про-
теинкиназа → синтез и фосфорилирование
белка, а также гуанилатциклаза → цикличе-
ский 3',5'-гуанозинмонофосфат (цГМФ) →
цГМФ-зависимая протеинкиназа → фосфори-
лирование и синтез белка, которые, изменяя
внутриклеточный метаболизм, принимают
участие в формировании и обеспечении гомео-
статической функции организма [1–3].

Нарастающие объемы производства хими-
ческой продукции и промышленных сточных
вод, в том числе предприятий по выпуску по-
лиэфиров, создают реальную угрозу здоровью
и условиям водопользования населения. Не-
смотря на большое количество исследований,
посвященных простым полиэфирам, глубокие
механизмы их биологического действия оста-
ются недостаточно изученными. В связи с
этим актуальным явилось исследование влия-
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ду Y. Endo, Y. Ogura [4] на спектрофлюоримет-
ре «Хитачи» МПР-4 после колоночной хрома-
тографии. Для связывания моноаминов и их
предшественников была использована карбок-
симетилцеллюлоза фирмы «Reanal» (емкость
0,3–0,6 мэкв/г). Исследуемые субстраты окис-
ляли по G. Slabo с соавт. [5]. Количественное
содержание оценивали по калибровочным кри-
вым. Концентрацию гамма-аминомасляной
кислоты изучали по Е. Cormana, C. Vomes,
G. Trоlin [6], глутаминовой — по H.U. Berg-
meyer, E. Bernt [7]. Содержание нейромедиа-
торных аминокислот: глицина, таурина, ас-
партата, глутамата — в плазме крови опреде-
ляли хроматографическим методом на автома-
тическом анализаторе аминокислот Т-339 (Че-
хословакия) по прилагаемой инструкции и
сравнивали со стандартными растворами ами-
нокислот по калибровочным графикам.

Содержание циклических нуклеотидов
(цАМФ, цГМФ) в мембранах синаптосом голов-
ного мозга и микросомах гепатоцитов печени
определяли радиоиммунным методом с помо-
щью наборов реактивов фирмы «Amersham»
(Великобритания) [1–3]. Активность аденилат-
и гуанилатциклазы в головном мозге и печени
оценивали по накоплению продуктов фермен-
тативной реакции: цАМФ, цГМФ — и выража-
ли соответственно в нмоль цАМФ/мг бел-
ка⋅мин и нмоль цГМФ/мг белка⋅мин. Содержа-
ние белка определяли по Лоури [8].

Активность фосфодиэстеразы определяли
по количеству неорганического фосфата, кото-
рый образуется в реакции гидролиза цАМФ.
Поглощение ионов Са2+ мембранами клеток
печени и головного мозга исследовали радио-
изотопным методом [3, 9]. Среди множества
химических соединений имеются такие, кото-
рые обладают свойствами конкурентного свя-
зывания с гормонами, нейромедиаторами, на-
рушая тем самым функцию рецепторного ап-
парата. Это явилось основанием для включе-

ния в программу исследований изучения со-
стояния параметров рецепторного связыва-
ния меченных агонистов и антагонистов α

1
-,

α
2
-, β-адренорецепторов, С

1
- и С

2
-серотонино-

вых, Д
2
-дофаминовых и глюкокортикоидных

рецепторов в различных органах и тканях с
использованием радиоизотопного метода [3,
8, 9]. Величину специфического радиолиганд-
ного связывания оценивали по разнице меж-
ду общим и неспецифическим связыванием.
Полученные результаты анализировали в ко-
ординатах Скэтчарда. Кинетические характе-
ристики выражали в величинах Kg (равновес-
ная константа диссоциации) и β

max
 (количест-

во мест связывания). Статистическую обра-
ботку проводили с использованием критерия
Стьюдента–Фишера.

Результаты и их обсуждение. В ходе иссле-
дований установлено, что действие всех поли-
эфиров в 1/100 ДЛ

50
 приводило к снижению

содержания дофамина, норадреналина и адре-
налина в головном мозге, не изменяя концен-
трации их предшественника ДОФА (табл. 1).

В печени отмечалось как снижение уров-
ней биогенных моноаминов, так и существен-
ное уменьшение концентрации их предшест-
венника ДОФА. Содержание серотонина по-
вышалось в головном мозге и печени, тогда
как его предшественника  триптофана — не
изменялось в головном мозге и снижалось в
печени (табл. 2).

Большая роль в поддержании гомеостаза
принадлежит нейротрансмиттерам — цАМФ
и цГМФ. Известна тесная связь между содер-
жанием нейромедиаторов и циклическими
нуклеотидами. В связи с этим представляло
интерес изучение содержания «вторичных
мессенджеров» в органах и тканях под воздей-
ствием ксенобиотиков. Любой гормон, нейро-
медиатор, токсины, метаболиты, воздействуя
на клетку через систему циклических нуклео-
тидов, участвуют в обеспечении процессов

Таблица 1. Влияние полиэфиров в 1/100 ДЛ
50

 на содержание биогенных моноаминов
и их предшественников в подостром опыте, (М±m) мкг/г ткани

* р<0,05, достоверно при сравнении с контролем. Здесь и в табл. 2–6.
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адаптации и гомеостаза. Внутриклеточные
медиаторы оперативно реагируют на повыше-
ние требований, заключающихся в необходи-
мости более интенсивного функционирования
органов, систем или всего организма. Цикли-
ческие нуклеотиды выступают в качестве зве-
на мобилизации внутренних ресурсов — зве-
на перестройки метаболизма на новый более
высокий уровень функционирования. Повы-
шение уровня цАМФ — наиболее ранний при-
знак стресс-реакции клетки. Следовательно,
чрезмерная активизация системы цикличе-
ских нуклеотидов нередко ведет к развитию
патологических процессов.

Влияние веществ на циклические нуклео-
тиды характеризовалось динамическими изме-
нениями активности сопряженных систем:
аденилатциклаза — цАМФ, гуанилатцикла-
за — цГМФ в различных органах и тканях. Ис-
следуемые соединения снижали в головном
мозге и печени активность аденилатциклазы,
цАМФ и повышали активность гуанилатцик-
лазы и цГМФ. Фосфодиэстеразная активность
увеличивалась на фоне роста интенсивности по-
глощения ионов 45Са2+ мембранными фракция-
ми клеток печени и головного мозга (табл. 3).

Известна тесная связь между состоянием
адренергической и ГАМК-ергической нейро-
медиаторных систем. В условиях субтоксиче-
ского воздействия ксенобиотиков значитель-
ный интерес представляют исследования ме-
ханизмов, обеспечивающих уравновешивание
организма со средой и адаптацию. К ним, в ча-
стности, относится система ГАМК–глутамат.
С ГАМК-ергической системой связывают эф-
фекты торможения, с глутаматом — возбуж-
дения. Доказано взаимовлияние нейромедиа-
торов друг на друга, наличие многих точек со-
прикосновения ГАМК-, серотонин-, норадре-
налин-, адреналин-, дофаминергической сис-
тем. В исследованиях глутаминовой и гамма-
аминомасляной кислоты в головном мозге и
печени под влиянием простых полиэфиров вы-
явлена активация системы глутамат–ГАМК,
причем для печени было характерным увели-
чение в большей мере как уровня ГАМК, так и
уровня глутамата у всех животных. В головном
мозге наблюдалось снижение содержания глу-
тамата и повышение — ГАМК (табл. 4). Соот-

ношение уровня глутамата и ГАМК в голов-
ном мозге составляло 1:8 в контроле и 1:124 в
опытных группах, что указывает на преобла-
дание процессов торможения над возбуждени-
ем в условиях подострой токсификации экс-
периментальных животных.

Следует отметить, что концентрации как
тормозных нейромедиаторных аминокислот
(глицина, таурина), так и возбудимых (аспар-
тата, глутамата) в плазме крови под воздейст-
вием исследуемых простых полиэфиров в
1/100 ДЛ

50
 снижались, что, возможно, связа-

но с усилением восстановительных синтезов,
направленных на обеспечение гомеостаза в ус-
ловиях адаптации при подострой токсифика-
ции организма (табл. 5).

Полученные данные свидетельствуют о
том, что под воздействием простых полиэфи-
ров в организме животных опытных групп
происходит глубокая перестройка азотистого
обмена, проявляющаяся количественными и
качественными сдвигами пула свободных
плазменных аминокислот.

Результаты анализа параметров рецептор-
ного связывания показали, что ксенобиотики
снижали сродство α- и β-адренорецепторов к
лигандам как в печени, так и в головном моз-
ге относительно контроля (табл. 6).

Как видим, исследуемые полиэфиры, воз-
действуя на α

2
-адренорецепторы продолгова-

того мозга, снижали равновесную константу
диссоциации и повышали количество мест ре-
цепторного связывания, что указывает на уве-
личение их сродства к данному типу рецепто-
ров. Кроме того, наблюдалось повышение
сродства Д

2
-дофаминовых рецепторов к ли-

ганду и снижение мест рецепторного связыва-
ния. Сходная динамика параметров рецептор-
ного связывания отмечалась и для С

1
-, С

2
-се-

ротониновых рецепторов в коре головного
мозга. Количество глюкокортикоидных ре-
цепторов в структурах головного мозга (коре,
стволе, мозжечке) и печени существенно уве-
личивалось под влиянием исследуемых про-
стых полиэфиров.

Таким образом, под воздействием ксено-
биотиков П-373-2-20, П-5003 АЦ, П-294-2-35
в 1/100 ДЛ

50
 происходит глубокая перестрой-

ка систем регуляции внутриклеточного мета-

Таблица 2. Влияние простых полиэфиров в 1/100 ДЛ
50

 на содержание серотонина
и триптофана в подостром опыте, (M±m) мкг/г ткани
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Таблица 3. Влияние полиэфиров в 1/100 ДЛ
50

 на состояние внутриклеточного медиаторного
циклазного каскада в подостром опыте (M±m)

Таблица 4. Влияние простых полиэфиров в 1/100 ДЛ
50

 на состояние глутамат–
ГАМК�ергической системы, (М±m) нмоль/г ткани

болизма, важная роль в которой принадлежит
нейромедиаторной системе, рецепторному ап-
парату и «вторичным мессенджерам», кото-
рые при кооперативном взаимодействии обес-

печивают гомеостаз. В условиях подострого
опыта происходит нарушение структурно-
функционального состояния интегративных
систем: нейромедиаторы → рецепторное зве-
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Таблица 6. Влияние простых полиэфиров в 1/100 ДЛ
50

 на параметры рецепторного
связывания в подостром опыте

Таблица 5. Влияние простых полиэфиров в 1/100 ДЛ
50 

 на
 
содержание аминокислот

в плазме крови  в подостром опыте, нмоль/мл

но → циклазный медиаторный каскад → син-
тез и фосфорилирование белков, которые ле-
жат в основе формирования нарушений со сто-
роны различных органов, систем и функций
целостного организма. Комплексная оценка
метаболических звеньев реализации нейроме-

диаторных эффектов через циклазный каскад
и систему «вторичных мессенджеров» позво-
ляет составить прогноз возможных патологи-
ческих изменений в условиях токсификации
организма при длительном поступлении ксе-
нобиотиков.
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ВИВЧЕННЯ ВПЛИВУ ПРОСТИХ ПОЛІЕФІРІВ П/373/2/20, П/5003 АЦ І П/294/2/35 НА РЕАЛІЗАЦІЮ
НЕЙРОМЕДІАТОРНИХ ЕФЕКТІВ ЗА УМОВ ТОКСИКОЛОГІЧНОГО ЕКСПЕРИМЕНТУ
В.І. Жуков, В.О. Телегін, О.В. Зайцева, О.П. Мещерякова, А.С. Моісеєнко, С.В. Перепадя,
О.І. Антюфєєва

У підгострому токсикологічному експерименті на щурах популяції Вістар вивчали вплив про-
стих поліефірів П-373-2-20, П-5003 АЦ і П-294-2-35 на біогенні моноаміни та їх попередники, систе-
му ГАМК–глутамат, параметри рецепторного зв’язування й внутрішньоклітинний медіаторний цик-
лазний каскад. Виявлено, що поліефіри порушують структурно-функціональний стан інтегративних
систем: нейромедіатори →  рецепторна ланка →  циклазний медіаторний каскад →  синтез і фосфори-
лювання білків, що лежить в основі формування порушень з боку різних органів, систем і функцій
цілісного організму.

Ключові слова: токсикологія, прості поліефіри, нейромедіаторні ефекти, циклазний каскад.

INVESTIGATION OF P/373/2/20, P/5003 ATS AND P/294/2/35 SIMPLE POLYETHERS INFLUENCE ON THE
REALIZATION OF NEUROMEDIATORIC EFFECTS IN TOXICOLOGIC EXPERIMENT
V.I. Zhukov, V.A. Telegin, O.V. Zaytseva, O.P. Meshcheryakova, A.S. Moiseenko, S.V. Perepadya,
O.I. Antufeeva

The P-373-2-20, P-5003 ATS and P-294-2-35 simple polyethers influence on biogenic monoamines and
their predecessors, γ-AOAc/glutamat system, receptoric tying together parameters and intracellular medi-
atoric cyclazic cascade was investigated in subacute toxicologic experiment on Wistar rats. It was elicited,
that polyethers breach structural-functional state of integrative protein systems: neuromediators → recep-
toric link → cyclazic mediatoric cascade → protein synthesis and phosphorilation, which are the base of the
form of disturbation in various organs, systems and functions of organism.

Key words: toxicology, simple polyethers, neuromediatoric effects, cyclazic cascade.
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ВЛИЯНИЕ КОНТРОЛИРУЕМЫХ СКОРОСТЕЙ ОХЛАЖДЕНИЯ
ПРИ ТЕМПЕРАТУРАХ НИЖЕ –30 °С НА ЖИЗНЕСПОСОБНОСТЬ

КРИОКОНСЕРВИРОВАННЫХ ДРОЖЖЕЙ
SACCHAROMYCES CEREVISIAE

Т.М. Гурина, А.Л. Кирилюк, И.П. Высеканцев
Институт проблем криобиологии и криомедицины НАН Украины, г. Харьков

Исследовано влияние скоростей охлаждения при температурах ниже –30 °С на жизне-
способность клеток Saccharomyces cerevisiae после криоконсервирования с различны-
ми концентрациями криопротекторов: диметилсульфоксида, 1,2-пропандиола и глице-
рина. Установлено, что использование в субэвтектическом интервале температур кон-
тролируемых скоростей охлаждения может существенно повысить жизнеспособность
криоконсервированных дрожжевых клеток.
Ключевые слова: криоконсервирование, криопротекторный раствор, диметилсульфок�
сид, 1,2�пропандиол, глицерин, Saccharomyces cerevisiae, эвтектическая температура.

тем, что при этих температурах происходит
переход основной массы замораживаемого
биологического материала в кристаллическое
состояние. После достижения образцами ко-
нечной температуры охлаждения их, как пра-
вило, погружали в жидкий азот.

В практической криобиологии накоплен
достаточно большой экспериментальный мате-
риал по изучению различных скоростей охла-
ждения в диапазоне от положительных темпе-
ратур до температур –30…–40 °С, поэтому для
многих биологических объектов улучшить их
сохранность за счет варьирования скоростей
охлаждения в этой температурной области
практически невозможно. Учитывая сказан-
ное, целью нашего исследования было изуче-
ние влияния контролируемых скоростей охла-
ждения в области температур ниже –30 °С на
сохранность биологических объектов, замора-
живаемых под защитой ряда криопротекторов:
диметилсульфоксида  (ДМСО), 1,2-пропандио-
ла и глицерина. Ранее показано, что в области
субэвтектических температур возможно проте-
кание процесса низкотемпературного эвтекти-
ческого расслоения защитного раствора, ис-
пользуемого для криоконсервирования [5, 6].
Известно, что для водных растворов ДМСО эв-
тектическая температура (Т

эвт
) составляет

–66 °С, для водных растворов глицерина —
–46,5 °С [7], а для водных растворов 1,2-про-
пандиола — –57 °С [8]. Учитывая этот факт, мы
выбирали для варьирования скорости охлаж-
дения образцов температурный интервал в пре-
делах от температуры, которая на 20 °С выше
температуры эвтектики соответствующего
криопротекторного раствора, до температуры,
которая на 20 °С ниже его температуры эвтек-
тики, т. е. [Т

эвт
+20 °С; Т

эвт
–20 °С].

Проблемы анабиоза и гипобиоза являют-
ся весьма актуальными для ряда направлений
практической медицины. Изучение особенно-
стей этих явлений и создание технологий пе-
рехода биологических объектов в состояние
анабиоза или гипобиоза позволят решить про-
блему создания банков донорских клеток,
тканей и органов [1]. Одним из видов анабио-
за является криобиоз. Перевод биологических
объектов в состояние криобиоза осуществля-
ется с помощью технологий криоконсервиро-
вания и предусматривает их последующее
хранение при температурах от –60…–70 °С до
температуры жидкого азота (–196 °С) [2]. Тех-
нологии криоконсервирования наряду с дру-
гим видом консервирования — лиофилизаци-
ей — позволили уже решить проблему дли-
тельного хранения ряда микроорганизмов в
национальных и ведомственных коллекциях
и банках микроорганизмов [3]. Хранящиеся
в этих коллекциях штаммы используются для
создания диагностикумов, лечебно-профи-
лактических препаратов, а также в качестве
продуцентов различных биологически актив-
ных веществ [4].

Наиболее весомыми факторами, влияю-
щими на сохранность биологических объектов
в процессе криоконсервирования, являются
состав защитной среды, которая включает
различные криопротекторные вещества, а
также режим замораживания образцов для
последующего долгосрочного хранения в сре-
де жидкого азота.

Исследования, связанные с режимами за-
мораживания, в основном были посвящены
программному замораживанию биологиче-
ских объектов в диапазоне температур от по-
ложительной до –30…–40 °С. Это связано с
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Материал и методы. Объектом исследова-
ния служили дрожжи Saccharomyces cerevisi-
ae (раса 608, получена из Сп.ПО РНИИХП,
Санкт-Петербург). Выбор этого объекта был
обусловлен тем, что, с одной стороны, клетки
S. cerevisiae имеют строение, сходное со строе-
нием клеток многих микроорганизмов, с дру-
гой — являясь низшими эукариотами, они
имеют сходные с большинством эукариотиче-
ских клеток разных видов внутриклеточные
метаболические, генетические и сигнальные
механизмы [2].

S. cerevisiae выращивали в течение 48 ч при
+30 °С на агаризованной среде Сабуро, затем
подращивали в жидкой среде Сабуро в течение
24 ч с аэрацией. После подращивания дрожже-
вые клетки осаждали центрифугированием и
ресуспендировали в средах консервирования:
водном растворе ДМСО (ХЧ), водном растворе
глицерина (ХЧ) и водном растворе 1,2-пропан-
диола с концентрациями криопротекторного
вещества 5, 10, 15 и 20 %. Жизнеспособность
дрожжевых клеток определяли чашечным ме-
тодом Коха [9] по количеству макроколоний,
сформировавшихся на агаризованных средах.
Серийные разведения клеточных суспензий
проводили в 0,9 % водном растворе NaCl. В ка-
честве контроля брали не подвергавшиеся за-
мораживанию суспензии клеток в соответст-
вующих средах консервирования.

Криоконсервирование S. cerevisiae осуще-
ствляли на программном замораживателе
«Cryoson» (Германия) в полипропиленовых
криопробирках фирмы «Nunc» (Германия)
объемом 1,8 мл. Суспензию дрожжевых кле-
ток объемом по 1 мл вносили в криопробирки
и замораживали по трем различным режимам:

1 — от положительной температуры до
–30…–40 °С образцы охлаждали со скоростью
2 °С/мин, после чего погружали в жидкий азот;

2 — от положительной температуры до
–30…–40 °С образцы охлаждали со скоростью
2 °С/мин, от Т

н
 до Т

к
— со скоростью 0,5…

1,0 °С/мин, далее погружали в жидкий азот;
3 — от положительной температуры до

–30…–40 °С образцы охлаждали со скоростью
2 °С/мин, от Т

н
 до Т

к
— со скоростью 20…

40 °С/мин, далее погружали в жидкий азот.
Конечное значение температуры охлажде-

ния образцов на первом этапе, т. е. от комнат-
ной температуры до –30…–40 °С, определя-
лось типом криопротектора. Для ДМСО и 1,2-
пропандиола она составила –40 °С, а для гли-
церина — –30 °С. Температуры Т

н
 и Т

к
 соответ-

ствовали началу и концу выбранного нами
субэвтектического интервала, т. е. [Т

эвт
+20 °С]

и [Т
эвт

–20 °С].
Для удобства сравнения результатов с из-

вестными литературными данными интервал
температур для регулируемых скоростей ох-

лаждения скорректировали как [–40 °С;
–86 °С] для водных растворов ДМСО, [–40 °С;
–77 °С] для водных растворов 1,2-пропандио-
ла и [–30 °С; –67 °С] для водных растворов гли-
церина. Скорость охлаждения до –30…–40 °С
для всех режимов была 2 °С/мин. Такая ско-
рость охлаждения до –30…–40 °С, согласно
данным [10], обеспечивает наиболее высокую
сохранность ряда микроорганизмов, в том
числе и дрожжеподобных грибов.

Отогревали образцы на водяной бане при
+37 °С до исчезновения твердой фазы, что кон-
тролировали визуально. Статистическую об-
работку полученных результатов проводили
по методу Стьюдента [11]. Достоверность рас-
четов составляла 95 %.

Результаты и их обсуждение. Данные о
жизнеспособности клеток S. cerevisiae, полу-
ченные в результате их криоконсервирования
с водными растворами ДМСО, 1,2-пропандио-
ла и глицерина различной концентрации по
трем различным режимам, представлены на
рисунке.

Режим 1 для всех видов растворов криопро-
текторов и выбранных значений их концентра-
ций обеспечивал неконтролируемую скорость
охлаждения в исследуемом диапазоне [Т

н
; Т

к
],

в то время как режимы 2 и 3 обеспечивали со-
ответственно медленную и быструю контроли-
руемые скорости охлаждения в этом диапазо-
не. Было установлено, что при замораживании
клеток с водными растворами ДМСО по режи-
му 1 жизнеспособность криоконсервирован-
ных клеток S. сerevisiae возрастала с увеличе-
нием концентрации ДМСО в замораживаемых
образцах и составляла при концентрации 5 %
ДМСО (11,00±0,33) %, при концентрации
10 % ДМСО (13,40±0,17) %, при концентра-
ции 15 % ДМСО (41,30±0,67) % и при концен-
трации 20 % ДМСО (52,8±0,4) % от исходного
числа КОЕ/мл. Для водных растворов 1,2-про-
пандиола и глицерина такая тенденция не на-
блюдалась (рисунок, б, в, режим 1). При крио-
консервировании клеток S. сerevisiae с водны-
ми растворами 1,2-пропандиола различной
концентрации жизнеспособность в зависимо-
сти от концентрации криопротектора состави-
ла: для 5 % 1,2-пропандиола (17,20±0,14) %,
для 10 % — (66,3±0,5) %, для 15 % — (20,0±
0,1) %, для 20 % — (44,20±0,16) %. При ис-
пользовании водных растворов глицерина раз-
личной концентрации в процессе криоконсер-
вирования с неконтролируемой скоростью ох-
лаждения ниже –30…–40 °С (рисунок, в, режим
1) наблюдалась наибольшая жизнеспособность
клеток по сравнению с упомянутыми раство-
рами криопротекторов и составила (61,40±
0,52) % для 5 % глицерина, (65,20±0,35) % —
для 10 %, (72,30±0,49) и (76,0±0,6) % — для
15 и 20 % соответственно.
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Определено, что для всех криопротекто-
ров при использовании режима 1 жизнеспо-
собность клеток S. cerevisiae была достоверно
ниже, чем при использовании режимов 2 и 3 с
контролируемой скоростью охлаждения ниже
температур –30…–40 °С. Результаты экспери-
ментов по замораживанию дрожжевых кле-
ток с использованием режимов 2 и 3 показа-
ли, что охлаждение с регулируемыми скоро-
стями в диапазоне температур от Т

н
 до Т

к
 при-

водит к существенному увеличению жизне-
способности этих клеток. При этом сохран-
ность клеток с использованием медленной и
быстрой скоростей охлаждения в этом темпе-
ратурном диапазоне для водных растворов
ДМСО практически не зависела от концентра-
ции криопротектора и не оказывала достовер-
ного влияния на их жизнеспособность. В то же

время просматривалась устойчивая тенден-
ция к увеличению жизнеспособности клеток
S. cerevisiae при использовании быстрой ско-
рости охлаждения (режим 3) в исследуемом
температурном интервале относительно тако-
вой при использовании медленной скорости
охлаждения (режим 2).

Жизнеспособность клеток S. сerevisiae
при криоконсервировании с водными раство-
рами 1,2-пропандиола при использовании бы-
строй и медленной контролируемых скоро-
стей в рассматриваемом интервале [Т

н
; Т

к
] (ре-

жимы 2 и 3) была достоверно выше для быст-
рой скорости охлаждения вне зависимости от
концентрации криопротектора. Для 5 % 1,2-
пропандиола она составила (85,00±0,46) %
для быстрой скорости охлаждения, (30,00±
0,37) % — для медленной; для 10 % 1,2-про-
пандиола — (84,00±0,33) и (72,00±0,21) % со-
ответственно, для 15 % — (74,80±0,39) и
(57,20±0,23) %, для 20 % — (94,2±0,1) и
(61,8±0,1) %.

Показатели жизнеспособности клеток при
криоконсервировании с водными растворами
глицерина в случае контролируемой скорости
охлаждения в температурном интервале [Т

н
;

Т
к
] (рисунок, в, режимы 2 и 3) в среднем в 1,5

раза выше, чем при режиме 1. Как и для пре-
дыдущих растворов криопротекторов, жизне-
способность клеток достоверно выше при ис-
пользовании быстрой скорости охлаждения в
рассматриваемом температурном интервале.

Выводы
1. При криоконсервировании клеток Sac-

charomyces cerevisiae в водных растворах крио-
протекторов: диметилсульфоксида, 1,2-про-
пандиола и глицерина — скорость охлажде-
ния при температурах ниже –30…–40 °С ока-
зывает влияние на жизнеспособность данных
клеток.

2. Использование в процессе криоконсер-
вирования контролируемых скоростей охлаж-
дения биологических объектов в субэвтектиче-
ском интервале температур применяемых рас-
творов криопротекторов позволяет существен-
но повысить сохранность клеток Saccharomy-
ces cerevisiae, причем использование быстрой
скорости охлаждения в этом интервале дает
возможность получить достоверно более высо-
кие показатели жизнеспособности, чем исполь-
зование медленной скорости охлаждения.

3. При разработке протоколов криокон-
сервирования биологических объектов необ-
ходимо определять субэвтектический интер-
вал температур, характерный для используе-
мых растворов криопротекторов, и экспери-
ментально подбирать скорость охлаждения на
этом участке для повышения показателей
жизнеспособности.

Жизнеспособность дрожжей Saccharomyces cer-
evisiae после замораживания с водными раство-
рами ДМСО (а), 1,2-пропандиола (б) и глицери-
на (в) по трем различным режимам 1, 2 и 3. Пред-
ставлены средние значения с учетом стандарт-
ных отклонений, вычисленных из 6 независи-
мых определений

Жизнеспособность, % от контроля

Концентрация криопротектора, %

а

б

в

1

2
3

1

2

3

1

2

3
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ВПЛИВ КОНТРОЛЬОВАНИХ ШВИДКОСТЕЙ ОХОЛОДЖЕННЯ ПРИ ТЕМПЕРАТУРАХ НИЖЧЕ –30 °С
НА ЖИТТЄЗДАТНІСТЬ КРІОКОНСЕРВОВАНИХ ДРІЖДЖІВ SACCHAROMYCES CEREVISIAE
Т.М. Гуріна, Г.Л. Кирилюк, І.П. Висеканцев

Досліджено вплив швидкостей охолодження при температурах нижче –30 °С на життєздатність
клітин Saccharomyces cerevisiae після кріоконсервування з різними концентраціями кріопротекторів:
диметилсульфоксиду, 1,2-пропандіолу та гліцерину. Встановлено, що використання в субевтектич-
ному інтервалі температур контрольованих швидкостей охолодження може суттєво підвищити жит-
тєздатність кріоконсервованих дріжджових клітин.

Ключові слова: кріоконсервування, кріопротекторний розчин, диметилсульфоксид, 1,2�пропан�
діол, гліцерин, Saccharomyces cerevisiae, евтектична температура.

INFLUENCE OF CONTROLLABLE COOLING RATES FOR TEMPERATURES BEYOND –30 °C ON VIABILITY
OF SACCHAROMYCES CEREVISIAE YEAST DURING THEIR CRYOPRESERVATION
T.M. Gurina, A.L. Kyryliuk, I.P. Vysekantsev

The influence of cooling rates for the temperatures beyond –30 °С on viability of cells Saccharomyces
cerevisiae yeast after cryopreservation with various concentrations of cryoprotective agents: dimethyl
sulfoxide, 1,2-propanediol and glycerol is carried out. It was determined, that the use of controllable
temperatures for cooling rates within subeutectic interval can essentially increase the safety of cryopre-
served yeast cells.

Key words: cryopreservation, cryoprotective solution, dimethyl sulfoxide, 1,2�propanediol, glycerol,
Saccharomyces cerevisiae, eutectic temperature.
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ПЕРСПЕКТИВЫ ПОИСКА ЭФФЕКТИВНЫХ АНАЛЬГЕТИКОВ
СРЕДИ ПРОИЗВОДНЫХ ОКСАМИНОВЫХ КИСЛОТ

О.Н. Литвинова, Г.П. Фомина
Национальный фармацевтический университет, г. Харьков

Проведены скрининговые исследования новых производных оксаминовых кислот и изу-
чена анальгетическая активность этих соединений. Выявлены вещества, оказывающие
умеренное обезболивающее действие. Замещенные оксаминовых кислот являются био-
логически активными веществами и могут быть использованы для дальнейшего углуб-
ленного изучения в целях создания на их основе лекарственных средств с анальгетиче-
скими и противовоспалительными свойствами.
Ключевые слова: боль, производные оксаминовых кислот, анальгетическое действие.

бензолсульфогидразида 2-карбоксиоксанило-
вой кислоты), который обладает равной с ин-
дометацином антиэкссудативной активно-
стью и в 150 раз менее токсичен [7].

Анализ доступной отечественной и зару-
бежной литературы подтверждает, что совре-
менные НПВС играют важную роль в регуля-
ции воспалительного процесса, однако оказы-
ваемые ими побочные эффекты вынуждают
искать новые более эффективные НПВС. Дан-
ные о роли производных малоновой, янтарной
и оксаминовой кислот в метаболических про-
цессах и регуляции жизненно важных функ-
ций организма свидетельствуют о перспектив-
ности поиска биологически активных и мало-
токсичных веществ среди новых производных
дикарбоновых кислот.

Целью нашего исследования явилось изу-
чение анальгетической активности 17 соеди-
нений в ряду солей аренсульфонилоксамидов
и 20 соединений в ряду ариламиноэтиламидов
аренсульфонилоксаминовых кислот.

Материал и методы. Объектом исследова-
ния служили 37 соединений, производных ок-
саминовой кислоты. Структура этих произ-
водных подтверждена с помощью современ-
ных физико-химических методов элементно-
го анализа, УФ-, ИК-, ПМР- и масс-спектро-
метрии, встречным синтезом, а чистота син-
тезированных веществ контролировалась ме-
тодом тонкослойной хроматографии.

Изучаемые соединения представляют со-
бой белые кристаллические вещества, без за-
паха, с четкой температурой плавления, рас-
творимые в полярных органических раствори-
телях, растворах едких оснований, минераль-
ных кислотах, а соли растворимы в воде.

Фармакологическую активность изучае-
мых веществ сравнивали с лекарственными
препаратами «Анальгин» и «Вольтарен», ко-
торые отвечали требованиям действующих
спецификаций.

Любое повреждение или заболевание час-
то сопровождается болью. Среди различных
фармакологических групп, применяемых для
лечения заболеваний, в основе которых лежит
воспаление, сопровождающееся болью, важ-
ное место занимают нестероидные проти-
вовоспалительные средства (НПВС) [1, 2]. Су-
ществует более 50 НПВС, которые различают-
ся как по силе эффекта, так и по частоте раз-
вития нежелательных реакций [3]. НПВС
относятся к различным химическим группам
и обладают частично противовоспалительны-
ми свойствами. Общий механизм действия,
который обусловливает желательные, а так-
же множество нежелательных эффектов, —
это торможение синтеза простагландинов.
Обезболивание осуществляется путем сни-
жения чувствительности ноцицепторов, осо-
бенно находящихся на периферии, однако для
большинства анальгетиков доказаны цен-
трально действующие обезболивающие ком-
поненты [2]. НПВС находят широкое при-
менение в лечении болевых состояний, обу-
словленных заболеваниями опорно-двига-
тельного аппарата, кожи, а также при голов-
ной и зубной боли [1].

В течение последних 25 лет в Националь-
ном фармацевтическом университете (г. Харь-
ков) проводится целенаправленный синтез
биологически активных веществ в ряду про-
изводных дикарбоновых кислот [4, 5]. Произ-
водные дикарбоновых кислот обладают выра-
женными анальгетическими свойствами, наи-
более выраженными — метиламид N-(4-анти-
пирил)-оксаминовой кислоты (оксапирин),
который по обезболивающему действию зна-
чительно превосходит амидопирин [6]. Среди
производных оксаминовой кислоты выявле-
ны соединения с высокой противовоспали-
тельной активностью [4]. К ним относится и
оксамоильный аналог мефенамовой кислоты
натрия антроксамат (натриевая соль 4-нитро-
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Анальгетическую активность изучаемых
веществ определяли на модели «уксусных
корчей» в опытах на крысах линии Вистар
массой 140–200 г. Корчи вызывали внутри-
брюшинным введением 0,75 % водного рас-
твора уксусной кислоты в дозе 1 мл на 100 г
массы тела животного. Подсчет количества
корчей проводили спустя 20 мин после внут-
рибрюшинного введения уксусной кислоты в
течение 30 мин. Изучаемые производные ок-
саминовых кислот вводили в виде 3–5 % тон-
кодисперсной водной суспензии, стабилизиро-
ванной твином-80, который представляет со-
бой продукт оксиэтилирования моноолеата
сорбитана (ВФС-42-167-72), внутрижелудочно
с помощью специального зонда за 30 мин до
введения 0,75 % водного раствора уксусной
кислоты. Уменьшение количества корчей у
опытных животных относительно показателя
контрольной группы служило показателем
анальгетической активности исследуемых ве-
ществ, которую выражали в процентах сниже-
ния количества уксусных корчей у животных
опытных групп к контролю [8]. Полученные
экспериментальные данные обработаны ста-
тистически [9].

Результаты и их обсуждение. Анализ по-
лученных данных показывает, что большин-
ство солей аренсульфонилоксамидов (соедине-
ния 1–17) обладают умеренной анальгетиче-
ской активностью (таблица). Наиболее актив-
ными являются соединения 8 и 6, которые

снижают порог болевой чувствительности со-
ответственно на 29,2 и 32,2 %. Замена 1-суль-
фамино-3,5-дихлор-4-аминового и пипериди-
нового (соединение 6) радикалов на сульфа-
мидный и аммонийный (соединение 8) замес-
тители приводит к снижению анальгетиче-
ской активности. Введение в молекулу арен-
сульфонилоксамидов вместо пиперидинового
(соединение 6) β-оксиэтиламинового (соедине-
ние 5) приводит к резкому снижению аналь-
гетической активности (до 5,7 %), а замена на
аммонийный (соединение 4) радикал — к уси-
лению болевой чувствительности на 14,9 %.

Умеренную анальгетическую активность
проявляют соединения 11–13, снижая боле-
вую чувствительность на 29,1; 25,7 и 22,4 %
соответственно. Введение в молекулу арен-
сульфонилоксамидов калийного (соединение
10) и 4-аммоний-1,2,4-триазольного (соедине-
ние 15) радикалов резко снижает анальгети-
ческую активность соединений.

Умеренную анальгетическую активность
проявляют и ариламиноэтиламиды аренсуль-
фонилоксаминовых кислот (соединения 18–
37). В структуре молекулы наиболее активно-
го соединения имеется атом хлора и метиль-
ный (соединение 32) радикал. Перемещение
метильного радикала в 4-е положение (соеди-
нение 35) приводит к снижению анальгетиче-
ской активности, а замена данного радикала
на атом водорода (соединение 23) — к утрате
анальгетических свойств. Соединения 18, 19

Анальгетическая активность замещенных оксаминовых кислот на модели
«уксусных корчей»

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А



49

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2008. № 1

и 36 усиливают болевую чувствительность (на
7,5–13,4 %) ноцицепторов к химическому
раздражителю.

Таким образом, введение в молекулу 1-суль-
фамино-3,5-дихлор-4-аминового и пипериди-
нового радикалов способствует проявлению
наиболее выраженного анальгетического эф-
фекта среди всех изученных соединений.

Выводы
1. Новые производные оксаминовых ки-

слот обладают умеренной анальгетической ак-
тивностью. Наиболее активным было соедине-

ние 6, которое по силе действия лишь немно-
го уступало препаратам сравнения.

2. Широта терапевтического действия
производных дикарбоновых кислот и анализ
зависимости биологической активности ве-
ществ от их физико-химических свойств дает
основание для дальнейшего целенаправленно-
го поиска перспективных фармакологических
веществ в ряду производных оксаминовых ки-
слот, которые могут стать потенциальными ле-
карственными средствами с анальгетическими
и противовоспалительными свойствами.

* р<0,05, достоверно при сравнении с контролем.
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ПЕРСПЕКТИВИ ПОШУКУ ЕФЕКТИВНИХ АНАЛЬГЕТИКІВ СЕРЕД ПОХІДНИХ ОКСАМІНОВИХ КИСЛОТ
О.М. Литвинова, Г.П. Фоміна

Проведено скринінгові дослідження нових похідних оксамінових кислот та вивчено анальгетич-
ну активність цих сполук. Виявлено речовини, які спричинюють помірну знеболюючу дію. Заміщені
оксамінових кислот є біологічно активними речовинами і можуть бути використані для подальшого
поглибленого вивчення з метою створення на їхній основі лікарських засобів з анальгетичними та
протизапальними властивостями.

Ключові слова: біль, похідні оксамінових кислот, анальгетична дія.

PROSPECTS OF SEARCHING OXAMINE ASID DERIVATIVES FOR EFFEСTIVE ANALGETICS

O.N. Litvinova, G.P. Fomina
The results of screening new oxamine acid derivatives and studying the analgetic activity of these

compounds were described. The research has resulted in finding substances which possess a moderate
anesthetizing effect. Oxamine acid derivatives are biologically active substances and can be used in fur-
ther in-depth analysis with the purpose of creating medicines with analgetic and anti-inflammatory pro-
perties.

Key words: pain, oxamine acid derivatives, analgetic activity.
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ТЕРАПІЯ

ЛЕЧЕНИЕ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ
У ЛИЦ МОЛОДОГО ВОЗРАСТА

О.Н. Ковалёва, Л.В. Журавлёва
Харьковский национальный медицинский университет

Представлены данные о различных аспектах лечения больных артериальной гипертензи-
ей молодого возраста. Показано, что данным пациентам необходимо своевременно назна-
чать адекватную терапию с учетом индивидуальных особенностей течения заболевания.
Ключевые слова: антигипертензивная терапия, больные молодого возраста, комби�
нированная терапия.

тия заболевания, поражения органов-мишеней
и так называемых ассоциированных заболева-
ний [3]. Это представление основано на том
факте, что только небольшая доля популяции
лиц с АГ имеет повышенное АД как единствен-
ный фактор, в то время как преобладающее
большинство пациентов имеют дополнитель-
ные сердечно-сосудистые факторы риска. Та-
кими факторами развития АГ являются:

• уровень систолического и диастолическо-
го АД;

• уровень пульсового АД (в пожилом воз-
расте);

• возраст;
• курение;
• дислипидемия:

холестерин >5,0 ммоль/л или,
ХС ЛПНП >3,0 ммоль/л или,
ХС ЛПВП у мужчин <1,0 ммоль/л;

у женщин <1,2 ммоль/л;
триглицериды >1,7 ммоль/л;

• уровень глюкозы натощак 5,6–
6,9 ммоль/л;

• нарушение толерантности к углеводам по
данным перорального глюкозотолерантного
теста;

• абдоминальный тип ожирения:
окружность талии у мужчин >102 см;

у женщин >88 см;
• ранние проявления сердечно-сосудистых

заболеваний в семейном анамнезе (у мужчин
<55 лет; у женщин <65 лет).

Суммарный риск обычно выражается как
абсолютный риск развития сердечно-сосуди-
стых заболеваний в течение 10 лет и напрямую
зависит от возраста. Пациенты молодого воз-
раста могут иметь низкий абсолютный сум-
марный сердечно-сосудистый риск даже при

При артериальной гипертензии (АГ) воз-
раст рассматривается как фактор риска раз-
вития заболевания, обусловливает распро-
страненность гипертонической болезни, ухуд-
шает прогноз. Изменение артериального дав-
ления (АД) наблюдается у 30–50 % лиц стар-
ше 50 лет, что связывают с нарушением эла-
стичности артерий большого диаметра, тогда
как повышение АД в более раннем периоде
жизни — с увеличением общего перифериче-
ского сопротивления сосудов, т. е. с измене-
ниями на уровне артериол [1]. Сведения о рас-
пространенности АГ у молодых пациентов не-
многочисленны и противоречивы, однако в
среднем повышенные цифры АД наблюдают-
ся приблизительно у 5 % людей младше 35 лет
[2]. У молодых людей с эссенциальной АГ пре-
обладает 1-я (мягкая) степень заболевания,
важное значение в диагностике имеет исклю-
чение симптоматической природы гипертен-
зии. Однако у больных молодого возраста, как
и в других возрастных группах, отмечается ге-
терогенность патогенетических путей реали-
зации определенной генетической детермини-
рованности к развитию гипертонической бо-
лезни: в некоторых случаях преобладает на-
рушение гормональной регуляции сосудисто-
го тонуса, в других — на первый план высту-
пает дисфункция эндотелия, ионотранспорт-
ные мембранные расстройства, изменения им-
мунных, гемостатических и метаболических
процессов. В течение длительного времени ре-
комендации по АГ рассматривали значения
АД как единственные переменные величины,
определяющие необходимость и тип лечения.
Сегодня общепринятой является концепция
раннего начала медикаментозной терапии АГ,
особенно при наличии факторов риска разви-
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наличии высокого АД [4]. Всем лицам с повы-
шенным АД рекомендуется модификация об-
раза жизни. При этом немедикаментозная те-
рапия продолжается от 3 до 6 мес у больных
АГ 1-й степени без поражения органов-мише-
ней и требует усиленного внимания к пациен-
ту со стороны врача. Ответ АД на изменение
образа жизни чрезвычайно вариабелен у раз-
личных людей, в то время как привержен-
ность к такому виду лечения очень низкая.
Нефармакологическая терапия включает в се-
бя следующие мероприятия:

1. Уменьшение массы тела до идеальной,
что сопровождается снижением внутрисосу-
дистого объема, периферического сосудисто-
го сопротивления, уровня катехоламинов, ре-
нина, альдостерона, инсулина.

2. Модификация характера питания:
• ограничение соли до 2 г в день;
• употребление продуктов, богатых ка-

лием;
• ограничение углеводов;
• соотношение полиненасыщенные/на-

сыщенные жиры должно превышать 1,0;
• рекомендуется пища, богатая клетчат-

кой.
3. Отказ от кофе, алкоголя, табакокурения.
4. Аэробная физическая нагрузка дли-

тельностью 30 мин в день до 80 % максималь-
ной аэробной переносимости в зависимости от
возраста (ЧСС=220 – возраст).

5. Модификация поведенческих реакций:
релаксация, психотерапия, аутотренинг.

6. Исключение лекарств, которые повы-
шают АД: пероральных контрацептивов, не-
стероидных противовоспалительных средств.

Если модификация образа жизни в тече-
ние нескольких месяцев не привела к норма-
лизации АД, назначают лекарственные препа-
раты. Это правило распространяется лишь на
пациентов с низким относительным риском.
У больных с высоким риском развития кар-
диоваскулярных событий антигипертензив-
ное лечение назначают одновременно с меро-
приятиями по изменению образа жизни. Ме-
дикаментозное лечение следует назначать не-
медленно, если диагностированы АГ 3-й сте-
пени или 1-й и 2-й степени, но при этом сум-
марный сердечно-сосудистый риск высокий
или очень высокий. При АГ 1-й и 2-й степени
с умеренным сердечно-сосудистым риском ме-
дикаментозное лечение может быть отсроче-
но на несколько недель, а при АГ 1-й степени
и отсутствии факторов риска (низкий допол-
нительный риск) — на срок до нескольких ме-
сяцев [5]. Показания для начала медикамен-
тозной терапии базируются на двух критери-
ях: общий сердечно-сосудистый риск и уро-
вень систолического и диастолического АД.
Вопрос о времени назначения лекарственной

терапии очень важен, так как среди больных
АГ молодого возраста (30–45 лет), перенесших
инфаркт миокарда, 82 % не принимали анти-
гипертензивные препараты [6]. При выборе
средств для начальной терапии необходимо
учитывать весь спектр факторов риска, пора-
жение органов-мишеней и наличие сопутст-
вующих заболеваний.

Критериями выбора антигипертензивной
терапии являются следующие показатели:

• патофизиологические параметры;
• состояние гемодинамики;
• наличие или отсутствие поражения ор-

ганов-мишеней;
• наличие или отсутствие факторов риска;
• сопутствующие заболевания;
• побочные эффекты препаратов;
• качество жизни пациентов в процессе ле-

чения;
• приверженность к лечению;
• общая стоимость лечения.
При выборе препарата для лечения АГ сле-

дует помнить о том, что накоплено много до-
казательств ведущей роли снижения АД, а не
какого-либо класса препаратов. В качестве
стартового препарата принципиально можно
использовать представитель любой из 5 основ-
ных категорий антигипертензивных средств:
тиазидные диуретики (ТД), антагонисты
кальция (АК), ингибиторы ангиотензинпре-
вращающего фермента (АПФ), антагонисты
рецепторов ангиотензина (АРА) и β-адрено-
блокаторы. По данным анкетирования в Ук-
раине наиболее часто назначают ингибиторы
АПФ — в 47 % случаев, в 27 % случаев — β-ад-
реноблокаторы, в 24 % — АК, в 22 % — пре-
параты второго ряда (клонидин, адельфан,
кристепин), в 8 % — ТД [6].

Среди ТД наибольшее применение имеет
гидрохлортиазид. Данный препарат влияет на
реабсорбцию ионов натрия, хлора и воды в
дистальных канальцах нефрона, увеличивает
выведение ионов калия, магния, бикарбона-
тов, задерживает в организме ионы кальция.
Наиболее частым осложнением терапии салу-
ретиками является гипокалиемия. Переноси-
мость гипотиазида пациентами широко варь-
ирует. Обычно без отрицательных последст-
вий можно использовать гипотиазид в дозе
12,5 мг в день. Однако систематическое при-
менение диуретиков приводит к существен-
ным изменениям участия нейрогуморальных
механизмов в регуляции кровообращения и
повышению активности ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы (РААС). Возникает
ренин-зависимость гипертензии, формирует-
ся гиперальдостеронизм, гипертрофируется
кора надпочечников [7]. При длительном при-
менении диуретиков в качестве гипотензив-
ных препаратов приходится считаться с раз-
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витием на этой почве гиперурикемии с кли-
ническими проявлениями подагры. Необхо-
димо также принимать во внимание тот факт,
что ТД снижают толерантность к глюкозе, их
длительный прием противопоказан при нали-
чии метаболического синдрома. Надо иметь в
виду неблагоприятное действие гипотиазида
на систему гемостаза: угнетение фибриноли-
за повышает опасность тромбоэмболических
осложнений. Требуется уточнение целесооб-
разности их применения при дислипидемиях
и у сексуально активних мужчин (из-за влия-
ния на потенцию). Таким образом, назначение
ТД для лечения лиц молодого возраста с АГ
возможно лишь в малых дозах в качестве ком-
понента комбинированной терапии или при
наличии объемзависимых форм гипертензии.
Тиазидоподобный диуретик индапамид поми-
мо усиления диуреза повышает эластичность
стенок артерий, снижает периферическое со-
противление сосудов. При этом индапамид ме-
таболически нейтрален. Хотя диуретическое
действие индапамида при рекомендуемых до-
зах бывает субклиническим, едва замечается
пациентом, препарат оказывает положитель-
ное влияние на АД за счет прямого вазодиля-
тационного действия, сходного с эффектом
АК. Он оказывает влияние на синтез проста-
гландинов (почечных и внепочечных), увели-
чивает содержание ПГ I

2
, обладающего вазо-

дилaтирующим и антиагрегационным свойст-
вом, снижает продукцию тромбоксана А

2
, от-

четливо способствует уменьшению гипертро-
фии левого желудочка. Индапамид хорошо со-
вместим с АК, β-адреноблокаторами, ингиби-
торами АПФ. Но его не следует комбиниро-
вать с диуретиками или превышать рекомен-
дуемую дозу (2,5 мг в сутки), так как в этих
случаях возможна потеря калия, судороги
мышц, головная боль, тошнота, потеря чув-
ствительности и парестезии пальцев. Препа-
рат также не назначают в период беременно-
сти [8, 9].

β-адреноблокаторы — вещества, которые
связываются с β-рецепторами и блокируют
влияние на них адренергических медиаторов.
При выборе β-адреноблокатора имеет значе-
ние кардиоселективность и внутренняя сим-
патомиметическая активность препарата.
Кардиоселективность — это способность изби-
рательно блокировать β

1
-адренорецепторы

(уменьшение частоты и силы сердечных со-
кращений, снижение проводимости, умень-
шение сердечного выброса) и не влиять на β

2
-

адренорецепторы (повышение тонуса брон-
хов, периферических сосудов, неблагоприят-
ное влияние на липидный и углеводный об-
мен). Внутренняя симпатомиметическая ак-
тивность — это способность наряду с блокадой
β-адренорецепторов оказывать слабый стиму-

лирующий эффект: такие препараты меньше
урежают частоту сердечных сокращений в по-
кое и сократительную способность миокарда,
реже оказывают влияние на липидный обмен.

Показания к применению β-адреноблока-
торов следующие:

• гипертензии гипер- и эукинетического
типа, гиперкинетический синдром;

• симпатическая доминанта с сердечно-со-
судистой реактивностью;

• гиперкатехоламинемии пароксизмаль-
ные, эпизодические и постоянные;

• стенокардия, инфаркт миокарда;
• тахикардии и тахиаритмии;
• субкомпенсированная сердечная недос-

таточность с тахикардией;
• гипертрофическая кардиомиопатия, суб-

аортальный стеноз;
• пролапс митрального клапана;
• гипертиреоз;
• алкогольная и наркотическая абстинен-

ция;
• риск фибрилляции желудочков и внезап-

ной смерти.
β-адреноблокаторы даже в небольших до-

зах подавляют активность юкстагломеруляр-
ного аппарата почек и оказывают выраженное
действие в тех случаях, когда ведущую роль в
поддержании высокого АД играет РААС. Ан-
тигипертензивное действие β-адреноблокато-
ров обусловлено также их влиянием на изме-
нение чувствительности барорецепторов, бло-
каду пресинаптических рецепторов, повыше-
ние продукции простагландинов, снижение
реабсорбции натрия, уменьшение почечного
кровотока и клубочковой фильтрации. Повы-
шение плотности β-рецепторов, наступающее
в процессе лечения, иногда заставляет со вре-
менем немного увеличивать дозу β-адренобло-
каторов. Предпочтение при назначении боль-
ным с АГ отдается селективным пролонгиро-
ванным β

1
-адреноблокаторам, оказывающим

значительно меньшее влияние на липидный
и углеводный обмен [10–12]. β-адреноблока-
торы следует назначать преимущественно
больным молодого возраста с тахикардией и
признаками гиперкинетического типа крово-
обращения, при наличии сопутствующей сте-
нокардии, мигрени, глаукомы. β-адренобло-
каторы третьего поколения оказывают гиб-
ридное действие: лабеталол и карведилол бло-
кируют кроме β

2
- также α-рецепторы, бопин-

долол и дилевалол проявляют агонизм в отно-
шении β

2
-рецепторов, целипролол и медрок-

салол сочетают свойства и α-блокаторов, и β
2
-

агонистов. β-адреноблокаторы не применяют-
ся при атриовентрикулярной блокаде, резкой
синусовой брадикардии (менее 50 уд/мин),
бронхиальной астме, вазомоторном рините и
острых аллергических реакциях. Нежелате-
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лен прием β-адреноблокаторов во время бере-
менности (вызывают брадикардию и гипоксе-
мию плода) и у больных, пользующихся пси-
хотропными адренергическими средствами. У
больных сахарным диабетом, получающих ин-
сулин, β-адреноблокаторы потенцируют гипог-
ликемию и маскируют ее клинические прояв-
ления: тахикардию, головокружение, потли-
вость, поэтому кома может наступить внезап-
но. β-адреноблокаторы бывают причиной нару-
шения сна, у мужчин может снижаться поло-
вая потенция (главным образом при приеме
жирорастворимых препаратов), иногда отме-
чается утомляемость, проявления синдрома
Рейно, желудочно-кишечные расстройства.

АК расслабляют гладкие мышцы сосудов,
уменьшают пост- и преднагрузку на сердце,
улучшают коронарный и церебральный кро-
воток, микроциркуляцию, снижают давление
в малом круге кровообращения, уменьшают
сократимость миокарда, замедляют автома-
тизм клеток синусового узла, угнетают экто-
пические очаги в предсердиях, снижают ско-
рость проведения импульса по синусовому уз-
лу и тормозят агрегацию тромбоцитов. Кар-
диопротекторный эффект АК обусловлен тем,
что они вызывают регрессию гипертрофии ле-
вого желудочка, уменьшают ишемию миокар-
да, улучшают диастолическую функцию мио-
карда. АК улучшают реологические свойства
крови, снижают агрегацию тромбоцитов, сни-
жая продукцию тромбоксана и увеличивая
выработку простациклина, который способст-
вует вазодилятации [13]. От ТД и β-адренобло-
каторов АК выгодно отличаются благоприят-
ным влиянием на липопротеиновый спектр
крови [14]. АК І поколения имеют ряд затруд-
няющих их применение особенностей: у них
короткий период действия; резкое его начало
приводит к повышению активности симпати-
ческой нервной системы, в том числе к реф-
рактерной тахикардии; они оказывают отри-
цательное инотропное воздействие на сердце
и обладают низкой вазоселективностью. Бы-
строе и резкое действие коринфара приводит
к ряду побочных эффектов: головокружению,
гипотензии, гиперемии лица, учащению пуль-
са и появлению гиперкинетического синдро-
ма, особенно у молодых пациентов. На почве
дискоординации микроциркуляции возника-
ют отеки конечностей. Длительно и постепен-
но действующие АК II поколения обладают
значительной вазоселективностью. АК делят-
ся на три подгруппы: фенилалкиламинов (ряд
верапамила), бензотиазепинов (дилтиазем) и
дигидропиридинов (семейство нифедипина).
При АГ у лиц молодого возраста наибольший
интерес представляют вазоселективные ди-
гидропиридины благодаря их вазоселективно-
му периферическому эффекту. Следует приме-

нять лишь АК продолжительного действия,
поскольку краткодействующие препараты
этой группы, в том числе и дигидропиридино-
вые производные, могут оказывать отрица-
тельное влияние на течение АГ [15]. Амлоди-
пин сохраняет более чем суточную терапевти-
ческую активность за счет медленного выве-
дения из плазмы, в течение 25–35 часов, в за-
висимости от возраста. Полупериод выведе-
ния лацидипина — 7–8 часов, но благодаря
липотропности он из-за плотности связи с кле-
точными мембранами действует на протяже-
нии 24 часов. Таким образом, оба эти препа-
рата контролируют кальциевые каналы на
протяжении 24 часов, их четкая вазоселектив-
ность предотвращает отрицательное инотроп-
ное влияние на миокард, в то же время спо-
собствуя регрессии гипертрофии левого желу-
дочка, они практически не задерживают жид-
кость. Поскольку при применении этих пре-
паратов дилатация коронарных артерий пре-
обладает над периферической, снижение АД
не приводит к коронарной недостаточности.

Ингибиторы АПФ тормозят образование
мощного вазоконстриктора ангиотензина ІІ,
уменьшают секрецию альдостерона и инакти-
вацию брадикинина, вызывают дилатацию
почечных сосудов, увеличивают содержание
депрессорных простагландинов, стимулируют
выход из эндотелиальных клеток оксида азо-
та, тормозят инактивацию предсердного на-
трийуретического фактора, подавляют гипер-
трофию гладкой мускулатуры артерий, сни-
жают продукцию антидиуретического гормо-
на, уменьшают гипертрофию левого желудоч-
ка. Лизиноприл благоприятно влияет на уг-
леводный и липидный обмен [16–18]. Меха-
низм действия всех препаратов этой группы
один и тот же — химическое прерывание ос-
новного пути образования ангиотензина ІІ и
попутное нарушение физиологической дезак-
тивации брадикинина. Эналаприл всасывает-
ся быстро и уже через 30 мин определяется в
крови. Но его активное действие превышает
24 часа, поэтому препарат может применять-
ся один раз в сутки. Эналаприл стал образцом
для синтеза большого ряда сходных по дейст-
вию препаратов: «Лизиноприл», «Цилаза-
прил», «Рамиприл», «Беназеприл», «Трандо-
лаприл», «Фозиноприл» и др. Ингибиторам
АПФ свойствен эффект «первой дозы» — из-
быточное снижение АД, с угрозой коллапто-
идного состояния, возникновением голово-
кружения, возможностью обморока в первые
2–4 часа после приема полной дозы препара-
та. Поэтому ингибиторы АПФ назначают пер-
воначально в дозе значительно уменьшенной
(1/4–1/2) и в последующие несколько дней по-
степенно достигают оптимальной дозы в зави-
симости от уровня и темпов снижения АД. Ин-
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гибиторы АПФ обычно хорошо переносятся
больными, но одним из наиболее частых по-
бочных эффектов является сухой кашель
(13 %), связанный с накоплением брадикини-
на и других биологически активных веществ.
В числе других нарушений отмечаются голов-
ная боль, крапивница, диспепсия, протеину-
рия, нейтропения, тахикардия. Однако часто-
та встречаемости этих расстройств составля-
ет 1–7 % [19, 20]. Ингибиторы АПФ являют-
ся эффективными средствами, накапливает-
ся все больше данных об их дополнительных
(помимо снижения АД) благоприятных влия-
ниях на механизмы прогрессирования сердеч-
но-сосудистых осложнений (ABCD, UKPDS,
HOPE). Ингибиторы АПФ рекомендуется на-
значать больным АГ молодого возраста при
наличии сердечной недостаточности, левоже-
лудочковой дисфункции, перенесенного ин-
фаркта миокарда, диабетической нефропа-
тии. Препараты этой группы противопоказа-
ны при беременности, гиперкалиемии, дву-
стороннем стенозе почечных артерий.

АРА (сартаны) селективно блокируют
АТ

1
-рецепторы и ослабляют эффекты ангио-

тензина ІІ независимо от пути его образова-
ния, подавляют активацию ренин-ангиотен-
зин-альдостероновой системы, тормозят ремо-
делирование сердца и сосудов, не оказывая
при этом отрицательного влияния на липид-
ный, пуриновый и углеводный обмен.

По механизму действия и клинической
эффективности эти препараты близки к инги-
биторам АПФ, но не вызывают сухого кашля
и ангионевротического отека, так как не влия-
ют на активность других нейрогуморальных
систем [21]. Назначение данных препаратов
обусловливает не только нормализацию АД,
но и у пациентов со стабильным гипертензив-
ным синдромом существенно снижает суточ-
ную вариабельность АД, увеличивает степень
его ночного снижения [10]. Большим достоин-
ством АРА по сравнению с другими антиги-
пертензивными средствами является хорошая
переносимость, обусловленная высокой спе-
цифичностью их действия. Лозартану не свой-
ственны эффект «первой дозы» и такие ослож-
нения, какие возникают при применении АК
(отеки на ногах, диспептические расстрой-
ства) или β-адреноблокаторов (утомляемость,
депрессия, импотенция). Антигипертензив-
ное действие лозартана наиболее отчетливо
выражено у больных с высокоренинными фор-
мами. Лозартан не рекомендуют применять
одновременно с калийсберегающими диурети-
ками, поскольку он и сам иногда приводит к
гиперкалиемии [22, 23]. Противопоказано
применение лозартана при реноваскулярной
гипертензии, нефроангиосклерозе, беремен-
ности и кормлении грудью. Еще более высо-

кой селективностью к АТ
1
-рецепторам обла-

дает валсартан [24].
В последние годы список антигипертен-

зивных препаратов пополнился новым клас-
сом соединений — агонистами имидазолино-
вых рецепторов, механизм действия которых
заключается в угнетении симпатической ак-
тивности и снижении АД за счет воздействия
на центральные имидазолиновые рецепторы,
расположенные в вентролатеральных отделах
продолговатого мозга [25]. Имидазолиновые
рецепторы рострально-вентролатерального
поля весьма активны в отношении центров ре-
гуляции АД. Применение этих препаратов
снижает концентрацию норадреналина в
плазме и активность ренина за счет подавле-
ния симпатической доминанты, но при этом
препарат не оказывает седативного действия
и не редуцирует саливацию, не вызывает бра-
дикардию, обеспечивая только антитахикар-
дическое действие, ему не свойствен синдром
отмены. Агонисты имидазолиновых рецепто-
ров не снижают сердечного индекса, приводят
к регрессии гипертрофии миокарда.

Если полтора-два десятилетия назад ком-
бинированная терапия АГ рассматривалась
как второй этап лечения, после неэффектив-
ности монотерапии, то в настоящее время она
широко используется, в том числе и на ран-
них этапах лечения. Анализ рандомизирован-
ных контролируемых исследований показал,
что применение двух лекарственных препара-
тов и более оказалось необходимым для дости-
жения целевого уровня АД более чем у 50 %
больных, в том числе у 40 % больных с АГ 1-й
степени. Так, российские кардиологи устано-
вили, что лишь 33 % лечившихся пациентов с
АГ ответили на монотерапию, у 22 % больных
для достижения целевого уровня АД потребо-
валось назначение двух, а у 25 % — трех лекар-
ственных средств. В 10 % случаев контроль АД
достигался при назначении четырех препара-
тов, а в 2 % случаев требовалась 5-компонент-
ная терапия [26]. Комбинация низких и/или
средних доз антигипертензивных препаратов
из разных классов позволяет добиться антиги-
пертензивного эффекта, который сочетается с
хорошей переносимостью, безопасностью лече-
ния и органопротекторными свойствами. Кро-
ме того, комбинированная терапия позволяет
уменьшить кардиоваскулярный риск уже на
начальных этапах лечения АГ. К рациональ-
ным комбинациям относятся:

• диуретики и β-адреноблокаторы;
• диуретики и ингибиторы АПФ;
• диуретики и АРА;
• β-адреноблокаторы и АК дигидропири-

динового ряда;
• ингибиторы АПФ и АК дигидропириди-

нового ряда [27].
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Беременным безопасно применять метилдо-
пу, пролонгированные формы нифедипина,
гидралазин и лабеталол. β-адреноблокаторы эф-
фективны и безопасны в третьем триместре бе-
ременности, в более ранние сроки они могут вы-
звать задержку роста плода. Диуретики исполь-
зуют ограниченно из-за опасений снижения объ-
ема циркулирующей жидкости, не рекоменду-
ется их применение при преэклампсии. Во вре-

мя беременности противопоказаны ингибиторы
АПФ и АРА, которые обладают тератогенными
свойствами и могут вызвать смерть плода [28].

Таким образом, больным АГ молодого воз-
раста следует своевременно назначать адек-
ватную терапию с учетом индивидуальных
особенностей течения заболевания, принимая
во внимание главную цель лечения — сниже-
ние общего кардиоваскулярного риска.
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ЛІКУВАННЯ АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ У ОСІБ МОЛОДОГО ВІКУ

О.М. Ковальова, Л.В. Журавльова
Наведено дані щодо різних аспектів терапії хворих на артеріальну гіпертензію молодого віку. По-

казано, що даним пацієнтам необхідно своєчасно призначати адекватну терапію з урахуванням інди-
відуальних особливостей перебігу захворювання.

Ключові слова: антигіпертензивна терапія, хворі молодого віку, комбінована терапія.

THE TREATMENT OF HYPERTENSION AT YOUNG PATIENTS
O. Kovalyova, L. Zhuravlyova

Data about common differential aspects of therapy of hypertension at young patients are represented.
It was shown, that it is necessary in good time prescribe adequate therapy to these patients with considera-
tion of individual peculiarity of disease course.

Key words: antihypertensive treatment, young age patients, combine therapy.
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ИНСУЛИНОПОДОБНЫЙ ФАКТОР РОСТА�1 У ПАЦИЕНТОВ
C ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ

ПРИ СИНДРОМЕ ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТИ
П.Г. Кравчун, Н.Г. Рындина, В.Д. Бабаджан

Харьковский национальный медицинский университет

Обследовано 78 пациентов с хронической сердечной недостаточностью I–III функцио-
нального класса по NYNA с клинико-лабораторными признаками синдрома инсулино-
резистентности. Всем больным выполнено эхокардиографическое исследование, уровень
инсулиноподобного фактора роста-1 в сыворотке крови определяли иммуноферментным
методом. Установлено, что уровень инсулиноподобного фактора роста-1 в сыворотке кро-
ви достоверно повышался у лиц с диагностированной концентрической гипертрофией.
У пациентов с постинфарктным кардиосклерозом отмечено снижение фракции выбро-
са и уровня инсулиноподобного фактора роста-1 в сыворотке крови относительно пока-
зателя у пациентов без инфаркта миокарда в анамнезе.
Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, инсулинорезистентность,
инсулиноподобный фактор роста�1.

носном русле, также он способен продуциро-
ваться различными типами клеток, включая
кардиомиоциты [9]. ИФР-1 связывается с од-
ним из шести ИФР-1-связывающих белков,
что модулирует его активность. Эти связы-
вающие белки, как и сам ИФР-1, синтезиру-
ются в печени, а также локально в различных
тканях, где затем способны действовать ауто-
или паракринным путем. ИФР-1 стимулиру-
ет синтез белков и их рост, оказывает метабо-
лическое и антиапоптозное влияние на мио-
кард [10]. В последнее время существует ука-
зание на то, что повышенное локальное высво-
бождение ИФР-1 в сердце и экспрессия ИФР-1
рецепторов определены при ХСН в экспери-
ментах на животных и у пациентов с сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями [11]. Несмот-
ря на внимание ученых к ИФР-1 у пациентов
с сердечно-сосудистой патологией существу-
ют немногочисленные данные о возможном
участии ИФР-1 в процессах ремоделирования
миокарда, являющегося основой для форми-
рования ХСН.

Целью настоящего исследования явилось
изучение содержания ИФР-1 в сыворотке кро-
ви у больных ХСН с СИ, сравнение с показа-
телями у пациентов с ХСН без метаболических
нарушений, а также оценка возможного уча-
стия ИФР-1 в процессах ремоделирования
миокарда.

Материал и методы. В исследование вклю-
чены 78 пациентов (42 мужчины и 36 жен-
щин) в возрасте от 31 до 80 лет [средний воз-
раст — (60,00±10,83) лет] с ХСН I–III функ-
ционального класса (ФК) по классификации
Нью-Йоркской ассоциации сердца (NYHA),
имеющих клинико-лабораторные признаки

Хроническая сердечная недостаточность
(ХСН) является исходом многих сердечно-со-
судистых заболеваний и прежде всего ишеми-
ческой болезни сердца. Распространенность
ХСН среди взрослого населения составляет 1–
5 %, а у лиц старше 65 лет достигает 10 % [1].
В Украине не менее 1 млн. пациентов страда-
ет данной патологией [2].

Установлено, что для ХСН характерны не
только изменение морфофункционального со-
стояния миокарда, гиперактивация симпато-
адреналовой и ренин-ангиотензин-альдосте-
роновой систем, но и метаболические наруше-
ния [3–5]. Наиболее часто встречающимся на-
рушением метаболизма у больных ХСН явля-
ется синдром инсулинорезистентности (СИ).
Распространенность данного симптомоком-
плекса среди взрослого населения достигает
25 % [6]. Для данного синдрома важнейшим
патогенетическим ключом является инсули-
норезистентность и компенсаторно возникаю-
щая гиперинсулинемия, оказывающая пря-
мое влияние на миокард. Она имеет отноше-
ние к дисфункции миокарда левого желудоч-
ка [7]. Так, существует мнение, что высокий
уровень инсулина как митогенного фактора
влияет на процессы ремоделирования сердеч-
но-сосудистой системы посредством воздейст-
вия на рецепторы к инсулиноподобному фак-
тору роста-1 (ИФР-1): либо самим ИФР-1, ли-
бо опосредованно повышенной концентраци-
ей инсулина [8].

ИФР-1, относящийся к семейству факто-
ров роста, принимает участие в росте и функ-
ционировании практически всех органов.

ИФР-1 синтезируется под контролем гор-
мона роста в печени и циркулирует в крове-
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СИ. У всех больных была диагностирована ги-
пертоническая болезнь II–III стадии. У 25,6 %
обследованных больных выявлен постин-
фарктный кардиосклероз, у 48,7 % — стабиль-
ная стенокардия II–III функционального клас-
са. 85,9 % имели синусовый ритм, у 14,1 % вы-
явлено нарушение ритма в виде фибрилляции
предсердий.

Для верификации СИ использовали кри-
терии экспертной комиссии Национальной об-
разовательной программы по выявлению,
оценке и лечению гиперхолестеринемии у
взрослых (NCEP ATP III, США).

Показатели внутрисердечной гемодина-
мики определяли ультразвуковым методом на
аппарате «Радмир М» (TN628A) по общепри-
нятой методике [12]. Определяли конечно-
систолический размер (КСР) и обьем (КСО),
конечно-диастолический размер (КДР) и обь-
ем (КДО), измеряли толщину межжелудочко-
вой перегородки (ТМЖП) и задней стенки ле-
вого желудочка (ТЗСЛЖ), ударный объем
(УО), фракцию выброса (ФВ). Массу миокар-
да левого желудочка (ММЛЖ) определяли по
формуле L. Teihholz, относительную толщи-
ну стенок в диастолу (ОТС) — по формуле
ОТС = (ТМЖП + ТЗС ЛЖ)/КДР. Гипертро-
фию левого желудочка диагностировали при
значении ИММЛЖ более 125 г/м2 независи-
мо от пола пациента. Типы геометрического
ремоделирования миокарда левого желудоч-
ка определяли по классификации Ganau и De-
vereux [13].

Уровень ИФР-1 в сыворотке крови опреде-
ляли с помощью набора «DSL-10-2800 ACTIVE
Non-Extraction IGF-1 ELISA Kit» (США) имму-
ноферментным методом.

Полученные данные обработаны методом
вариационной статистики с использованием
средних величин, стандартного отклонения;
статистическая значимость средних определе-
на по F-критерию  Фишера.

Результаты. По данным центральной гемо-
динамики у пациентов с ХСН и  СИ было выде-

лено два типа ремоделирования миокарда: кон-
центрическое ремоделирование у 66,7 % и кон-
центрическая гипертрофия у 33,3 %. У пациен-
тов с концентрическим ремоделированием вы-
явлено достоверное повышение уровня ФВ, ОТС
(p<0,001) относительно показателей у пациен-
тов с концентрической гипертрофией. Показа-
тели ММЛЖ, ИММЛЖ при концентрической
гипертрофии достоверно превышали уровень
данных показателей у больных с концентриче-
ским ремоделированием (p<0,001), табл. 1.

При изучении содержания ИФР-1 в сыво-
ротке крови у лиц с различными типами ре-
моделирования миокарда установлено, что у
больных с концентрической гипертрофией
данный показатель был достоверно выше
(р<0,001), чем у больных, у которых диагно-
стировано концентрическое ремоделирова-
ние — (490,40±32,15) и (437,40±39,63) нг/мл
соответственно.

Пациенты были разделены на две группы в
зависимости от наличия инфаркта миокарда в
анамнезе (табл. 2). У пациентов с постинфаркт-
ным кардиосклерозом выявлены тенденция к
увеличению КДО, ИММЛЖ (р>0,05), а также
достоверное увеличение КСО (р<0,05), умень-
шение ОТС (р<0,05) и ФВ (р<0,01) относитель-
но аналогичных показателей у пациентов без
инфаркта миокарда в анамнезе. При изучении
содержания ИФР-1 в сыворотке крови данных
больных определено, что у пациентов, пере-
несших инфаркт миокарда, уровень ИФР-1
был достоверно ниже [(359,8±39,0) нг/мл],
чем у пациентов без инфаркта миокарда в
анамнезе [(415,70±36,98) нг/мл] (р<0,05).

Средние величины параметров морфо-
функционального состояния миокарда паци-
ентов, у которых при ЭКГ была зафиксирова-
на фибрилляция предсердий, сравнивали с по-
казателями у пациентов, имевших синусовый
ритм (табл. 3). У пациентов с мерцательной
аритмией выявлено достоверное повышение
уровня КДО, КСО (р<0,05), достоверное уве-
личение ММЛЖ и ИММЛЖ (р<0,01). При

Таблица 1. Показатели центральной гемодинамики и уровень ИФР�1 в сыворотке крови
у больных ХСН с СИ с разными типами ремоделирования миокарда (M±m)

* Различия  достоверны при сравнении у пациентов с различными типами ремоделирования мио-
карда.
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изучении содержания ИФР-1 в сыворотке кро-
ви пациентов с нарушением ритма определе-
но достоверное повышение данного показате-
ля у лиц с фибрилляцией предсердий [(433,7±
36,9) нг/мл] относительно такового у паци-
ентов, имевших синусовый ритм [(397,50±
33,9) нг/мл] (р<0,05).

Обсуждение результатов. В нашем иссле-
довании среди пациентов с ХСН и СИ преоб-
ладали лица с концентрическим ремоделиро-
ванием над лицами с концентрической гипер-
трофией (66,7 и 33,3 % соответственно). В
группе больных с гипертрофическим типом
ремоделирования миокарда отмечается повы-
шение уровня ИФР-1 в сыворотке крови. По-
лученные нами данные совпадают с результа-
тами исследований J.R. Sowers [8]. Наши дан-
ные не противоречат сведениям о том, что экс-
прессия и синтез ИФР-1 играют важную роль
в гипертрофии миокарда левого желудочка.

При изучении показателей гемодинамики
у лиц с инфарктом миокарда в анамнезе вы-
явлено достоверное уменьшение ФВ, что мо-
жет отражать снижение насосной функции и

сократительной способности миокарда у дан-
ной группы относительно показателей у паци-
ентов без инфаркта миокарда. Выявленное на-
ми снижение уровня ИФР-1 у больных с пост-
инфарктным кардиосклерозом не противоре-
чит данным других исследований. В литерату-
ре указано, что у мышей с дефицитом ИФР-1
увеличиваются процессы апоптоза после ин-
фаркта миокарда, в то время как гиперпродук-
ция ИФР-1 защищает кардиомиоциты от апоп-
тоза, а желудочки сердца от дилатации после
инфаркта. Установлено, что введение ИФР-1
после инфаркта миокарда защищает от пост-
инфарктной систолической дисфункции [14].

Для лиц с нарушением ритма в виде фиб-
рилляции предсердий определено достоверное
увеличение ММЛЖ, ИММЛЖ, а также увели-
чение уровня ИФР-1 в сыворотке крови. Ми-
тогенное воздействие инсулина в совокупно-
сти с повышением уровня ИФР-1, стимули-
рующим гипертрофию кардиомиоцитов, вы-
зывает более выраженную гипертрофию мио-
карда левого желудочка. Гипертрофия лево-
го желудочка была введена Resnick в перечень

Таблица 2. Показатели кардиогемодинамики и содержание ИФР�1 в сыворотке крови
у пациентов с постинфарктным кардиосклерозом и без инфаркта миокарда

в анамнезе (M±m)

* Различия достоверны при сравнении у пациентов с фибрилляцией предсердий и с синусовым
ритмом.

* Различия достоверны при сравнении у пациентов с инфарктом миокарда в анамнезе и без него.

Таблица 3. Морфофункциональное состояние миокарда и содержание ИФР�1 в сыворотке
крови у пациентов, имевших синусовый ритм и фибрилляцию предсердий (M±m)
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клинических проявлений СИ. По данным
[15], у больных с клиническими признаками
СИ гипертрофия левого желудочка является
гемодинамически неадекватной, в значитель-
ной мере обусловленной нейрогуморальными
факторами. Такими факторами могут являть-
ся инсулин и ИФР-1, воздействие которых на
структуры миокарда ведет к развитию его ги-
пертрофии.

Таким образом, по результатам нашего ис-
следования ИФР-1 играет важную роль в раз-
витии изменений миокарда у больных ХСН с
СИ. Возможно, процессы, связанные с компен-
саторно возникающей гиперинсулинемией при
данном синдроме, происходят посредством воз-
действия на рецепторы непосредственно самим
ИФР-1. Учитывая малочисленные данные о
значении ИФР-1 в клинической практике,
можно предположить, что перспективным яв-
ляется дальнейшее изучение данного показа-
теля при сердечно-сосудистой патологии.

Выводы
1. Уровень инсулиноподобного фактора

роста-1 в сыворотке крови достоверно повы-
шался у лиц с диагностированной концентри-
ческой гипертрофией, что, по-видимому, под-
тверждает его важную роль в гипертрофии
миокарда левого желудочка.

2. У пациентов с постинфарктным кар-
диосклерозом отмечено снижение фракции
выброса и уровня инсулиноподобного факто-
ра роста-1 в сыворотке крови, что может от-
ражать снижение насосной функции и сокра-
тительной способности миокарда у данных па-
циентов.

3. Для пациентов с хронической сердечной
недостаточностью, синдромом инсулинорези-
стентности и фибрилляцией предсердий ха-
рактерно повышение индекса массы миокар-
да левого желудочка, а также содержания ин-
сулиноподобного фактора роста-1 в сыворот-
ке крови.
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ІНСУЛІНОПОДІБНИЙ ФАКТОР РОСТУ/1 У ПАЦІЄНТІВ З ХРОНІЧНОЮ СЕРЦЕВОЮ НЕДОСТАТНІСТЮ
ПРИ СИНДРОМІ ІНСУЛІНОРЕЗИСТЕНТНОСТІ

П.Г. Кравчун, Н.Г. Риндіна, В.Д. Бабаджан
Обстежено 78 пацієнтів із хронічною серцевою недостатністю I–III функціонального класу за

NYNA із клініко-лабораторними ознаками синдрому інсулінорезистентності. Усім хворим викона-
но ехокардіографічне дослідження, рівень інсуліноподібного фактора росту-1 у сироватці крові вста-
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новлювали імуноферментним методом. Встановлено, що рівень інсуліноподібного фактора росту-1
у сироватці крові вірогідно підвищувався в осіб з діагностованою концентричною гіпертрофією. У
пацієнтів з постінфарктним кардіосклерозом відмічено зниження фракції викиду, рівня інсуліно-
подібного фактора росту-1 відносно показника у пацієнтів без інфаркту міокарда в анамнезі.

Ключові слова: хронічна серцева недостатність, інсулінорезистентність, інсуліноподібний фак�
тор росту�1.

THE INSULIN/LIKE GROWTH FACTOR/1 IN PATIENTS WITH CHRONIC HEART FAILURE AND INSULIN
RESISTANCE SYNDROME
P.G. Kravchun, N.G. Ryndina, V.D. Babadzhan

The 78 patients with chronic heart failure I–III functional class on NYNA with attributes of insulin
resistance syndrome were investigated. The echocardiography and definition of the insulin-like growth
factor-1 level in blood serum by immunofermental method were carry out to all patients. It was deter-
mined, that the insulin-like growth factor-1 level in plasma was significantly increased in patients with
concentric hypertrophy. The insulin-like growth factor-1 level in blood serum and ejection fraction de-
crease in patients, who had myocardium infarction in anamnesis, was noted.

Key words: a chronic heart failure, insulin resistance syndrome, the insulin�like growth factor�1.
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КОМПЛЕКСНЕ ЛІКУВАННЯ ХВОРИХ НА АРТЕРІАЛЬНУ ГІПЕРТЕНЗІЮ
З ГІПЕРУРИКЕМІЄЮ ТА МЕТАБОЛІЧНИМ СИНДРОМОМ

ПРИ ХРОНІЧНІЙ СЕРЦЕВІЙ НЕДОСТАТНОСТІ
О.М. Біловол, П.Г. Кравчун, Д.В. Ольховський

Харківський національний медичний університет
Міська клінічна лікарня № 27, м. Харків

З метою вибору ефективного комплексного лікування артеріальної гіпертензії у пацієн-
тів з гіперурикемією та метаболічним синдромом на тлі хронічної серцевої недостатності
призначали препарат магнію оротату «Магнерот». Визначено позитивний ефект показ-
ників ступеня гіперурикемії, артеріальної гіпертензії та метаболічного синдрому. Зроб-
лено висновок про доцільність призначення препарату магнію оротату «Магнерот» хво-
рим з метаболічним синдромом та хронічною серцевою недостатністю.
Ключові слова: магнію оротат, «Магнерот», гіперурикемія, метаболічний синдром,
артеріальна гіпертензія, хронічна серцева недостатність.

піримідинових нуклеотидів. Формування пу-
ринових нуклеотидів тісно пов’язано з синте-
зом піримідинових нуклеотидів [6]. У регулю-
ванні цього співвідношення важливу роль віді-
грає 5-фосфорибозилпірофосфат, шляхом
зв’язування якого можна отримати гіпоурике-
мічний ефект. Оротова кислота також збіль-
шує урикозурію. Поява в Україні препарату
магнієвої солі оротової кислоти відкриває до-
даткові перспективи у лікуванні хворих з гі-
перурикемією.

Мета дослідження — вивчення ефектив-
ності препарату магнію оротату «Магнерот» у
комплексному лікуванні хворих з артеріаль-
ною гіпертензією та метаболічним синдромом
з ознаками хронічної серцевої недостатності.

Матеріал і методи. На клінічній базі кафед-
ри госпітальної терапії, клінічної імунології та
алергології ХНМУ, в терапевтичному та кар-
діологічному відділеннях міської клінічної лі-
карні № 27 м. Харкова обстежено 104 хворих
на артеріальну гіпертензію (АГ): 63 (60,58 %)
жінки та 41 (39,42 %) чоловік — віком від 22
до 72 років, середній вік пацієнтів становив
(55,64±5,43) року. Серед обстежених були 18
(17,31 %) пацієнтів з повним і 12 (11,54 %) з
неповним метаболічним синдромом (МС). 74
(71,5 %) пацієнти мали певні ознаки МС і ХСН.

Пуриновий обмін оцінювали за концент-
рацією СК, визначеною в зразках плазми ве-
нозної крові хворих, узятої натщесерце з ку-
бітальної вени. Збільшення вмісту СК у крові
більше 0,5 ммоль/л у чоловіків і 0,4 ммоль/л
у жінок вважали за гіперурикемію [7].

Діагноз ожиріння ставили при величині
індексу маси тіла 30 кг/м2 і більше згідно з
класифікацією ВООЗ.

Для визначення МС використовували
критерії експертної комісії Національної
(США) освітньої програми по виявленню,

Останнім часом результатами багатьох до-
сліджень підтверджувалась роль сечової ки-
слоти (СК) як фактора ризику серцево-судин-
них захворювань [1]. Зв’язок між рівнем СК у
плазмі крові і серцево-судинною захворюва-
ністю спостерігався, принаймні, у результатах
20 епідеміологічних і клінічних досліджень,
які включали понад 100 000 пацієнтів [2, 3].

Ще немає одностайної думки експертів
про необхідність лікування «асимптомної» гі-
перурикемії, або безтофусної подагри. Це
знайшло відображення в останніх (2006 р.) ре-
комендаціях Європейської протиревматичної
ліги (EULAR) щодо лікування подагри, де по-
казаннями до зниження рівня СК у плазмі
крові є рецидивуючі суглобові атаки, наяв-
ність артропатії, тофусів або типових рентге-
нографічних змін у кістках.

Класична картина хронічної подагри роз-
вивається лише через 5–30 років після підви-
щення рівня СК у плазмі крові [4]. Крім того,
від першого до повторного нападу артриту час-
то минає 2–3 роки [5]. Нерідко весь цей час
хворі не одержують адекватного лікування.
Це означає, що особи з «асимптомною» гіпер-
урикемією піддаються підвищеному ризику
розвитку серцево-судинних захворювань, що
погіршує їхній прогноз.

Згідно з рекомендаціями EULAR, «Алопу-
ринол» є основним урикодепресивним препа-
ратом для зниження хронічної гіперурикемії.
Однак прийом алопуринолу може супроводжу-
ватись синдромом гіперчутливості до алопури-
нолу, який характеризується еритематозним
десквамативним висипом зі свербежем, від
помірного до тяжкого токсичного епідермаль-
ного некролізу, лихоманкою, гепатитом, еози-
нофілією, погіршенням функції нирок.

Оротова кислота (вітамін В
13

) — природний
метаболіт, проміжний продукт в утворенні
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оцінці і лікуванню гіперхолестеринемії у до-
рослих (Adult Treatment Panel, ATP III) [8].

Всім пацієнтам проводили комплексну
оцінку вуглеводного обміну шляхом визна-
чення рівня глюкози у венозній крові та іму-
нореактивного інсуліну (ІРІ) у плазмі венозної
крові натщесерце з подальшим розрахунком
індексу чутливості до інсуліну (ІЧІ) за мето-
дом HOMA [9]. Дисліпідемію, характерну для
синдрому інсулінорезистентності (гіпертри-
гліцеридемію і/або гіпоальфа-холестерине-
мію) визначали при рівні тригліцеридів (ТГ)
вище 1,65 ммоль/л і/або рівні холестерину
ліпопротеїдів високої щільності (ХС ЛПВЩ)
нижче 0,99 ммоль/л [8].

Функціональний клас (ФК) ХСН визнача-
ли відповідно до Класифікації Нью-Йоркської
асоціації серця NYHA (1964): І ФК ХСН ви-
значений у 20 (19,23 %) хворих, II ФК — у 30
(28,85 %), III ФК — у 24 (25,96 %), IV ФК не
визначено.

Для більш показового результату пацієн-
тів з МС і ХСН розподілили на дві групи: групу
пацієнтів, які одержували стандартну тера-
пію, і групу пацієнтів з гіперурикемією, які
додатково до стандартної терапії отримували
магнію оротат «Магнерот».

Пацієнтам з виявленою гіперурикемією та
з МС і ХСН додатково до стандартної терапії
хворих на АГ з МС і ХСН при відсутності про-
типоказань призначали магнію оротат фірми
«Верваг» (Німеччина). Лікування проводили

у відповідності до рекомендацій щодо прийо-
му препарату курсами по 3 тижні. У перший
тиждень прийому препарату добова доза пре-
парату становила 3 г, далі при відсутності
побічних дій препарату пацієнта переводили
на підтримуючу дозу препарату 1,5 г на добу.

Контроль гіперурикемії та об’єктивне до-
слідження проводили через 3 тижні і 3 місяці
після початку прийому препарату. Крім того,
через тримісячний термін у пацієнтів визна-
чали АТ, рівень глюкози, ТГ та ХС ЛПВЩ на-
тщесерце.

Отримані дані обробляли за допомогою
програми Excel.

Результати та їх обговорення. Гіперурике-
мія була виявлена у 64 (61,53 %) пацієнтів: у
42 (40,38 %) жінок та у 22 (21,15 %) чоловіків.

Протипоказань до призначення магнію
оротату не зафіксовано, тому усі 64 пацієнти
з гіперурикемією додатково до стандартної
терапії АГ отримували магнію оротат «Магне-
рот». Вже після тритижневого прийому маг-
нію оротату практично у всіх пацієнтів (у 53
осіб із 64) рівень СК у крові знизився до нор-
мальних показників, а після тримісячного
прийому препарату взагалі гіперурикемії не
визначили у жодного пацієнта (табл. 1).

Вивчивши показники МС і АГ в динаміці лі-
кування, ми отримали низку позитивних змін.

Результати аналізу показників АТ хворих
на МС з ХСН в динаміці показали, що вже після
тритижневого лікування рівень САТ, ДАТ та

Таблиця 1. Кількість випадків гіперурикемії та середні значення рівня сечової кислоти

Таблиця 2. Показники рівня СК, АТ, вуглеводного і жирового обмінів та ІЧІ у хворих на АГ з МС

Примітки: 1. Різниця статистично достовірна при порівнянні з показником пацієнтів без гіпер-
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ЧСС разом із рівнем СК у плазмі крові знизив-
ся та був статистично (p<0,001) нижче, ніж у
групі порівняння (табл. 2). Так, ЧСС у 1,14 раза
була вищою у групі пацієнтів, які одержували
лікування стандартною терапією, ніж у пацієн-
тів з додатковим призначенням магнію орота-
ту, що також може свідчити й про зниження
потреби міокарда у кисні та наявність позитив-
ного хронотропного ефекту магнію оротату.

Перевіривши дані вуглеводного та жирово-
го обмінів, ми виявили також певні позитив-
ні зміни у групі пацієнтів, які приймали маг-
нерот. Після третього тижня лікування мали
місце лише зміни з боку вуглеводного обміну.
Так, наприклад, показники глюкози натще-
серце в групі хворих з гіперурикемією, які
одержували магнію оротат, знизилися на
14,06 %: глюкоза сироватки крові (6,4±0,9) та
(5,50±0,87) ммоль/л, тоді як в групі хворих
без додаткового прийому магнію оротат лише
на 11,11 %: глюкоза сироватки крові (6,3±
0,5) та (5,50±0,71) ммоль/л відповідно. Більш
інформативні показники ми отримали після лі-
кування хворих через 3 місяці. Поруч із пози-
тивними змінами рівня СК у плазмі у групі хво-
рих з гіперурикемією, які одержували магнію
оротат, знизився рівень ТГ на 31,5 % — до
лікування (2,73±0,30) ммоль/л та після
лікування (1,87±0,18) ммоль/л, підвищився
рівень ХС ЛПВЩ на 34,31 % — до лікування
(0,90±0,17) ммоль/л та після лікування (1,37±
0,14) ммоль/л. В групі пацієнтів без гіперури-

кемії, які отримували стандартну терапію АГ
з МС та ХСН, зміни були менш значними:
рівень ТГ знизився на 25,83 % — до лікування
(2,71±0,52) ммоль/л та після лікування
(2,01±0,61) ммоль/л, рівень ХС ЛПВЩ під-
вищився на 9,82 % — до лікування (1,00±
0,19) ммоль/л та після лікування (1,12±
0,11) ммоль/л. Показник ІЧІ у групі пацієнтів
з гіперурикемією, які одержували магнію оро-
тат, був статистично меншим (p<0,001), ніж
у групі пацієнтів без гіперурикемії та додат-
кового одержання магнію оротату, — відпо-
відно (2,10±0,68) та (2,80±0,54) ум. од.

Отримані дані свідчать про зв’язок між
рівнем СК, АГ, дисліпідемією та інсуліноре-
зистентністю, що співпадають з даними [10,
11]. Також відомий зв’язок гіперурикемії з та-
кими станами, як підвищення активності
симпатичної частини вегетативної нервової
системи [12, 13], значним вивільненням тром-
боксану А

2
 [14], що сприяє продукції вільних

радикалів кисню й продукції цитокінів. В
свою чергу окислювальний стрес, стимулюю-
чи окиснення холестерину ліпопротеїдів низь-
кої щільності в інтимі судин, взагалі ініціює
доклінічну стадію атеросклерозу [15]. Тому
для груп пацієнтів високого ризику розвитку
кардіоваскулярних ускладнень розуміння
прогностичної значущості гіперурикемії зу-
мовлює необхідність динамічного визначення
рівня СК та своєчасного призначення ефек-
тивної метаболічної терапії.

в динаміці лікування у пацієнтів обстежених груп з додатковим призначенням магнію оротату

і ХСН в динаміці лікування стандартною терапією без магнію оротату та з додаванням його

урикемії, які одержували стандартну терапію: # p<0,05; * p<0,001. 2. n =74.
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Висновки
1. Гіперурикемія у поєднанні з іншими

компонентами метаболічного синдрому по-
винна стати своєрідним сигналом для своєчас-
ного лікування хворих на артеріальну гіпер-
тензію з метаболічним синдромом та хроніч-
ною серцевою недостатністю.

2. Комбінована терапія хворих з мета-
болічним синдромом і артеріальною гіпер-

тензією, ускладненою хронічною серцевою не-
достатністю є більш ефективною з додатко-
вим призначенням магнію оротату «Маг-
нерот».

3. Магнію оротат «Магнерот» є ефектив-
ним метаболічним препаратом лікування хво-
рих на артеріальну гіпертензію з гіперурике-
мією, метаболічним синдромом та хронічною
серцевою недостатністю.
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КОМПЛЕКСНОЕ ЛЕЧЕНИЕ БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ С ГИПЕРУРИКЕМИЕЙ
И МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ
А.Н. Беловол, П.Г. Кравчун, Д.В. Ольховский

С целью подбора эффективного комплексного лечения артериальной гипертензии у пациентов
с гиперурикемией и метаболическим синдромом на фоне хронической сердечной недостаточности
назначали препарат магния оротата «Магнерот». Выявлен положительный эффект показателей сте-
пени гиперурикемии, артериальной гипертензии и метаболического синдрома. Сделан вывод о целе-
сообразности назначения препарата магния оротата «Магнерот» больным с метаболическим синдро-
мом и хронической сердечной недостаточностью.

Ключевые слова: магния оротат, «Магнерот», гиперурикемия, метаболический синдром, арте�
риальная гипертензия, хроническая сердечная недостаточность.

COMPLEX TREATMENT OF PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION WITH HYPERURICEMIA
AND METABOLIC SYNDROME AT CHRONIC HEART FAILURE

A.N. Belovol, P.G. Kravchun, D.V. Olkhovsky
With the purpose of selection of effective complex treatment of arterial hypertension for patients

with hyperuricemia and metabolic syndrome on a background chronic heart failure preparation of orotate
magnesium «Magnerot» was appointed. The positive effect of indexes of degree of hyperuricemia, arte-
rial hypertension and metabolic syndrome was ascertained. A conclusion is done about expedience of set-
ting of preparation of orotate magnesium «Magnerot» to the patients with a metabolic syndrome and
chronic heart failure.

Key words: magnesium orotate, «Magnerot», metabolic syndrome, hyperuricemia, arterial hyperten�
sion, chronic heart failure.

Поступила 16.01.08

Т Е Р А П І Я



67

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2008. № 1

ИЗУЧЕНИЕ ИММУНОМОДУЛИРУЮЩЕГО ЭФФЕКТА
РАСТИТЕЛЬНОГО КОНЦЕНТРАТА «ДЖЕРЕЛО»

В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ ТУБЕРКУЛЕЗНЫХ ПЛЕВРИТОВ
С.И. Зайцева, Т.Г. Герасимова, С.Л. Матвеева, Ю.Н. Пашков

Харьковский национальный медицинский университет

Изучен иммуномодулирующий эффект растительного концентрата «Джерело» (НПО
«Экомед», Украина) у 40 больных туберкулезными плевритами. Установлено, что ис-
пользование препарата «Джерело» сокращало сроки нормализации состояния больных
на 1–2 недели, улучшение клинико-рентгенологических показателей у больных, лечен-
ных «Джерелом», происходило параллельно с улучшением показателей иммунитета.
Все изложенное позволяет рекомендовать растительный концентрат «Джерело» в каче-
стве препарата заместительной иммунотерапии у больных туберкулезными плеврита-
ми в интенсивной фазе лечения.
Ключевые слова: туберкулезный плеврит, фитоконцентрат «Джерело», иммуномо�
дулирующее действие, иммунологический статус.

ем относительного количества СД4+-,СД8+-
лимфоцитов и индекса СД4+/СД8+  [1].

В периферической крови здоровых людей
от 65 до 75 % лимфоцитов составляют СД

т
-

клетки: из них 40–45 % — СД4+- и 25 % —
СД8+-клетки. В острую фазу туберкулезных
плевритов в плевральной жидкости преобла-
дают СД4+-клетки над СД8+-клетками, хотя и
в меньшей степени, чем в периферической
крови.

У больных туберкулезом в процессе ус-
пешной химиотерапии наряду с уменьшени-
ем бактериальной популяции отмечается нор-
мализация иммунологических показателей.
Однако у части из них этого не происходит, что
сопровождается замедлением регрессии ту-
беркулезного процесса. Исходно измененная
иммунологическая реактивность и замедлен-
ная регрессия являются основанием для при-
менения иммуномодуляторов у больных ту-
беркулезными плевритами. Но не только эти
причины обусловливают необходимость поис-
ка новых эффективных средств иммунокор-
рекции как компонента комплексного лече-
ния туберкулеза [2]. Наблюдения последних
лет окончательно доказали, что длительная
специфическая полихимиотерапия с исполь-
зованием рифампицина, стрептомицина и
фторхинолонов отрицательно влияет на им-
мунитет больных туберкулезом. Единого мне-
ния в отношении иммунодепрессивного эф-
фекта изониазида нет, однако результаты
большинства исследований указывают на то,
что препарат подавляет клеточное звено им-
мунитета [3, 4].

Таким образом, развитию недостаточно-
сти иммунитета у больных туберкулезом

Среди плевральных выпотов различной
этиологии туберкулезные плевриты продол-
жают занимать одно из первых мест, что за-
ставляет фтизиатров искать новые возможно-
сти в лечении данной категории больных.

Несмотря на самую современную химио-
терапию лечение туберкулезных плевритов не
всегда бывает эффективным. У части больных
формируются большие остаточные измене-
ния, обусловленные замедленной динамикой
рассасывания экссудата и развитием нашвар-
тований на плевре с развитием дыхательной
недостаточности и ухудшением качества жиз-
ни этих пациентов.

Безусловно, основной причиной неэффек-
тивного лечения туберкулеза является лекар-
ственная устойчивость микобактерий тубер-
кулеза (МБТ). Однако и недостаточность фак-
торов иммунологической защиты организма
существенным образом влияет на исход тубер-
кулезного процесса. Обнаружение подобных
изменений требует внесения коррекции в про-
ведение лечения. Ориентация только на хи-
миотерапию является ошибочной.

Результаты исследований отечественных и
зарубежных ученых показывают, что цен-
тральным звеном устойчивости человеческого
организма к туберкулезу является специфиче-
ский клеточный иммунитет. Именно его недос-
таточность во многом определяет особенности
клинического течения и исход заболевания.

При туберкулезе легких или плевритах
возникает количественный дефицит и выра-
женная дисфункция Т-системы иммунитета. У
больных прогрессирующим туберкулезом не-
достаточность клеточного иммунитета опреде-
лятся в 60–100 %. Она проявляется снижени-
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способствует ряд факторов: исходная низкая
реактивность макроорганизма, приводящая к
развитию туберкулеза, особенности патогене-
за заболевания, лекарственная устойчивость
МБТ, характер и длительность специфиче-
ской полихимиотерапии, дыхательная недос-
таточность и тканевая гипоксия, а также от-
рицательные социальные факторы и др. [5].

В настоящее время применяется много
препаратов и методов иммунокоррекции у
больных туберкулезом. Однако эффектив-
ность значительного числа этих препаратов не
доказана.

В число иммунотерапевтических меро-
приятий входят методы специфической имму-
нотерапии — туберкулином, БЦЖ — и неспе-
цифической — пирогеналом, продигиозаном,
пропермилом, мецитозином, левамизолом,
метилурацилом, этимизолом, тимолином,
тактивином, тимозином, тимопоэтином, ти-
марином, иммунофаном, нуклеинатом на-
трия, рибомунилом, бронхомуналом, диуци-
фоном, ликопидом, интерфероном (IFN-L),
лейкинфероном и т. д.

В последние годы наметилась тенденция
к сужению показаний к назначению большин-
ства этих препаратов. Это обусловлено неод-
нозначными клинико-иммунологическими
результатами, широким действием препара-
тов, являющихся мощными индукторами
дифференцировки практически всех лимфо-
цитов, тогда как у больных туберкулезом не-
целесообразно активировать некоторые субпо-
пуляции лимфоцитов, в частности Th2.

Научный и практический интерес пред-
ставляет возможность включения в схему
комплексного лечения больных туберкулез-
ными плевритами так называемых препара-
тов поддержки растительного происхожде-
ния, способных мягко влиять на состояние
иммунитета [3].

Для коррекции иммунологических нару-
шений и ускорения репаративных процессов
при туберкулезе легких рекомендуется новый
отечественный препарат растительного проис-
хождения «Джерело» производства научно-
производственного объединения «Экомед»
(Украина), который у больных с туберкулез-
ными плевритами до настоящего времени не
применяли.

Растительный концентрат «Джерело» ока-
зывает иммуномодулирующее, радиопротек-
торное, антиоксидантное и противовоспали-
тельное влияние, что делает его препаратом вы-
бора в иммунотерапии туберкулеза. Растения,
входящие в состав препарата «Джерело», давно
и успешно применяются у больных с бронхо-
легочными заболеваниями вообще и туберку-
лезом легких в частности. Но до сих пор не бы-
ло такого многокомпонентного концентрата

растительного происхождения, способного ока-
зывать мультифакторное положительное воз-
действие на организм практически без побоч-
ных реакций. Это особенно ценно во фтизиат-
рии, так как практически каждый противоту-
беркулезный препарат обладает побочными ре-
акциями, что затрудняет лечение больных.

В связи с этим целью исследования яви-
лось изучение эффективности действия расти-
тельного концентрата «Джерело» у больных
туберкулезными плевритами для определе-
ния показаний к его назначению в комплекс-
ном лечении этой категории больных.

Материал и методы. Исследование прове-
дено в 2006–2007 гг. в 1-м отделении стацио-
нара Областного противотуберкулезного дис-
пансера № 1 г. Харькова, являющегося кли-
нической базой кафедры фтизиатрии и пуль-
монологии Харьковского национального ме-
дицинского университета.

Проведено лечение 40 больных туберку-
лезными плевритами (основная группа), кото-
рым на фоне стандартных режимов полихи-
миотерапии по I или III категориям ВОЗ на-
значали препарат «Джерело». Контролем слу-
жила группа из 20 больных с туберкулезны-
ми плевритами, в схему лечения которых пре-
парат «Джерело» не входил. Обе группы бы-
ли сопоставимы по полу, возрасту и клиниче-
ским формам туберкулезного плеврита. Муж-
чины составили 60,0 % основной группы и
70 % — контрольной. Возраст больных — от
19 до 55 лет, большинство в обеих группах (80
и 90 % соответственно) в возрасте до 40 лет.

Помимо стандартных клинических, рент-
генологических, бактериологических и лабо-
раторных исследований, включавших в себя
плевральные пункции с исследованием экссу-
дата, проводили и изучение иммунологиче-
ского статуса в динамике: при поступлении
больных в клинику и через 2 месяца ком-
плексного лечения. Иммунокоррекцию про-
водили через 1 неделю после начала туберку-
лостатической терапии и выхода на интенсив-
ный режим лечения.

Специфическую полихимиотерапию осу-
ществляли 3–4 препаратами:

• изониазид (Н) — 15–20 мг/кг энтераль-
но или внутривенно капельно;

• рифампицин (R) — 10–15 мг/кг энте-
рально или внутривенно капельно 0,45 после
растворения в 300 мл 5 % глюкозы;

• стрептомицин (S) — 10–15 мг/кг в сутки
внутримышечно;

• пиразинамид (Z) — 30 мг/кг в сутки эн-
терально;

• этамбутол (E) — 30 мг/кг в сутки энте-
рально.

В состав фитоконцентрата «Джерело» вхо-
дят: водно-спиртовой экстракт цветов ногот-
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ков, плодов облепихи, корня родиолы розовой,
плодов шиповника, корня солодки, травы спо-
рыша, листьев алоэ, травы тысячелистника,
травы золототысячника, листьев щавеля, ча-
ги, травы полыни, корневища аира, травы су-
хоцвета, корня эхинацеи, травы чабреца, кор-
невища одуванчика, травы череды и др.

Препарат «Джерело» пациенты основной
группы получали по 50 капель на 100 мл во-
ды 2 раза в день за 30 мин до еды или через
1 час после еды в течение 60 дней (весь период
интенсивной фазы лечения). Препарат «Дже-
рело» хорошо переносился больными, необхо-
димости в отмене препарата в связи с индиви-
дуальной непереносимостью не зарегистри-
ровано.

Результаты и их обсуждение. Клиниче�
ская эффективность препарата «Джерело»
у больных с туберкулезными плевритами. В
обеих группах были больные с односторонни-
ми экссудативными туберкулезными плеври-
тами, процентное содержание лимфоцитов в
которых превышало 80 %. Всем больным до
поступления в ХОТД № 1 проводили 2-недель-
ный курс антибиотикотерапии широкого
спектра действия без существенной положи-
тельной клинико-рентгенологической дина-
мики процесса. У всех больных отмечалась
дыхательная недостаточность I–ІІ ст., у 50 %
тенденция к осумкованию. Включение имму-
номодулятора «Джерело» в комплексную те-
рапию больных туберкулезными плевритами
оказывало выраженный клинический эф-
фект, проявляющийся в уменьшении болево-
го синдрома уже к концу 1-й недели, умень-
шении кашля и одышки к концу 2-й недели,
исчезновении симптомов интоксикации через
1–2 недели, ускорении процессов рассасыва-
ния экссудации (у 80 % больных к концу 1-го
месяца лечения и у 100 % — к концу 2-го ме-
сяца), в отличие от контрольной группы, в ко-
торой эти показатели отставали на 1–2 недели.

Изучение иммунологических данных у
больных туберкулезными плевритами. Опре-
делено, что абсолютное содержание лимфоци-
тов в периферической крови при поступлении
больного в стационар было относительно не-
высоким — (1,40±0,08)⋅109/л. При этом со-
держание лимфоцитов в плевральной жидко-
сти варьировало от 0,25⋅109/л до 10⋅109/л не-
зависимо от уровня лимфоцитов в перифери-
ческой крови. К концу 2-го месяца лечения у
больных обеих групп количество лимфоцитов
в крови достигало нормальных цифр — (2,10±
0,06)⋅109/л и (2,00 ±0,08)⋅109/л соответствен-
но. К концу 2-го месяца лечения ни у одного
больного не определялся экссудат в количест-
вах, необходимых для исследования, хотя в
контрольной группе было 3 больных с отдель-
ными осумкованными карманами жидкости.

Изучение субпопуляций лимфоцитов на
фоне лечения дало следующие результаты.
На фоне комплексной терапии с включением
«Джерела» к концу 2-го месяца лечения уро-
вень зрелых Т-лимфоцитов (СД3+) регистри-
ровался в пределах 52,00±2,96 (до лечения он
составлял 48,0±2,1). У больных контрольной
группы данный показатель на фоне лечения
снизился с 49,67±1,00 при поступлении до
33,5±0,5 через 2 месяца лечения (р<0,001).

То же происходило и с уровнем Т-хелперов
(СД4+). В основной группе он увеличился на фо-
не комплексного лечения, включавшего при-
менение препарата «Джерело», с 29,0±1,30 до
34,0±1,8 (р<0,01), а в контрольной — снизил-
ся с 32,67±0,90 до 26,00±0,77 (р<0,001).

После проведения иммунокоррекции
«Джерелом» количество СД8+ у лиц основной
группы увеличилось с 18,00±1,24 при посту-
плении до 23,0±1,3 (р<0,001), хотя и не дос-
тигло нормы. В контрольной группе была об-
ратная динамика: количество СД8+ уменьши-
лось с 21,3±0,8 до 14,50±0,69 (р<0,001). Со-
отношение СД4+/СД8+ под влиянием химиоте-
рапии в сочетании с концентратом «Джерело»
(в основной группе) приблизилось к норме
(1,60±0,07 при поступлении и 1,90±0,15 по-
сле лечения). В контрольной группе данный
показатель снизился с 1,820±0,059 при посту-
плении больного до 1,270±0,056 (р<0,001) по-
сле лечения.

Изменения гуморального иммунитета за-
ключались в увеличении показателей имму-
ноглобулинов всех классов в основной группе
и снижением уровня IgA и IgM — в контроль-
ной. В контрольной группе отмечено увеличе-
ние уровня только IgG — главного компонен-
та гуморального иммунитета в борьбе с неспе-
цифическими инфекционными агентами
(с 12,95±0,28 до 16,30±1,07). В обеих группах
происходило снижение уровня ЦИК, однако
в основной группе эта динамика была стати-
стически достоверной.

Полученные нами результаты согласуют-
ся с данными литературы об иммуносупрес-
сивном действии интенсивной полихимиоте-
рапии у больных туберкулезом легких в пер-
вые 2 месяца лечения, что может сопровож-
даться замедлением репаративных процессов.

Включение в схему комплексного лечения
больных туберкулезными плевритами препа-
рата «Джерело» положительно влияет на со-
стояние иммунитета и смягчает отрицатель-
ный эффект туберкулостатических препара-
тов на клеточное звено иммунитета.

Выводы
1. Использование препарата растительно-

го происхождения «Джерело» (НПО «Экомед»)
сокращает сроки нормализации клинических
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показателей у больных туберкулезными плев-
ритами на 1–2 недели при сравнении с больны-
ми, не леченными данным концентратом.

2. Улучшение клинико-рентгенологиче-
ских показателей у больных, леченных «Дже-
релом», происходит параллельно с улучшени-
ем показателей клеточного звена иммунитета,

что позволяет оценивать положительный эф-
фект как более убедительный и существенный.

3. Все изложенное позволяет рекомендо-
вать растительный концентрат «Джерело» в
качестве препарата заместительной иммуно-
терапии у больных туберкулезными плеври-
тами в интенсивной фазе лечения.
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ВИВЧЕННЯ ІМУНОМОДУЛЮЮЧОГО ЕФЕКТУ РОСЛИННОГО КОНЦЕНТРАТУ «ДЖЕРЕЛО»
В КОМПЛЕКСНОМУ ЛІКУВАННІ ТУБЕРКУЛЬОЗНИХ ПЛЕВРИТІВ
С.І. Зайцева, Т.Г. Герасимова, С.Л. Матвєєва, Ю.М. Пашков

Вивчено імуномодулюючу дію рослинного концентрату «Джерело» (НВО «Екомед», Україна) у
40 хворих на туберкульозні плеврити. Встановлено, що використання препарату «Джерело» скорочує
терміни нормалізації стану хворих на 1–2 тижні, покращання клініко-рентгенологічних показників
у хворих, які одержували «Джерело», відбувалося паралельно з покращанням показників імунітету.
Усе вказане дозволяє рекомендувати рослинний концентрат «Джерело» в якості препарату замісної
імунотерапії у хворих на туберкульозний плеврит в інтенсивній фазі лікування.

Ключові слова: туберкульозний плеврит, фітоконцентрат «Джерело», імуномодулююча дія,
імунологічний статус.

THE STUDY OF THE IMMUNOLOGICAL EFFECTS OF PLANT CONCENT RATE «GERELO»
IN THE TREATMENT OF TUBERCULOUS PLEURISY
S.I. Zaytceva, T.G. Gerasimova, S.L. Matveeva, Yu.N. Pashkov

Immunological effects of the plant concentrate «Gerelo» («Ecomed», Ukraine) at the 40 patients suf-
fering from tuberculous pleurisy were studied. It was determined, that using «Gerelo» reduced period of
normalization state in 1–2 weeks at the patients. Clinical and radiological signs were improved corre-
sponding to the improvement of immunological state. The results permit to recommend using of «Gerelo»
as a drug of the replaced immunotherapy in patients suffering from tuberculous pleurisy in the initial
phase of the treatment.

Key words: tuberculous pleurisy, plant concentrate «Gerelo», immunological action, immunological
state.
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ТІОПОЕТИНИ В КОМПЛЕКСНІЙ ТЕРАПІЇ ХВОРИХ НА ПСОРІАЗ
Ю.О. Ольховська

Харківський національний медичний університет
Дорожна клінічна лікарня м. Харкова

Вивчали імуногістологічні характеристики гіперпроліферативних процесів на рівні інгі-
біторів клітинного циклу у хворих на псоріаз і оцінювали ефективність патогенетич-
них механізмів сучасних методів терапії. Виявлено збільшення експресії білків р16,
р19, р21, р53 у шкірі хворих на псоріаз. Запропоновані нові імуногістохімічні критерії
для вибору терапії і оцінки прогнозу перебігу псоріазу. Обґрунтовано введення до стан-
дартних схем лікування імуномодулюючого препарату «Глутоксим», що нормалізує ме-
таболічні процеси в клітинах, прискорює зворотний розвиток псоріазу, внаслідок чого
скорочується термін перебування пацієнтів у стаціонарі.
Ключові слова: інгібітори клітинного циклу, білки р16, р19, р21, р53, апоптоз, глуток�
сим.

їх смерті. Продукт гена р53 — білок, що
складається з 393 амінокислот, має електро-
форетичну рухливість 53 кД (що й дало назву
гену й білку). Білки р16, р19, р21 є членами
сімейства інгібіторів циклінзалежних кіназ,
представників негативних регуляторів клі-
тинного циклу, які відповідають за нормаль-
ний перебіг клітинного циклу у фазі G

1
, беруть

участь у системі контролю клітинного циклу,
зупиняють розмноження патологічних клі-
тин. Підвищена активність білків p16, p19,
р21 зумовлює блокування входу клітин в
S-фазу та їхнє передчасне старіння. Вивчен-
ню онкомаркерів при псоріазі присвячена не-
велика кількість робіт [2–5]. Визначалися он-
комаркери bcl-2, ki 67, р21, р53. При псоріазі
прогресуючої стадії виявлена висока експре-
сія ki 67, bcl-2, а також низький рівень р21 і
р53. Достовірне збільшення експресії р53 в
епідермісі в стаціонарній стадії побічно
свідчить про посилення процесів апоптозу в
шарі епідермісу [6]. Поява експресії р21 і р53
в супрабазальних відділах епідермісу дає під-
стави говорити про ранній початок зроговіння
клітинних мембран, в результаті чого не мо-
же сформуватися нормальний роговий шар,
що сприяє розвитку паракератозу [7]. Псо-
ріаз, незважаючи на появу в останні роки
великої кількості робіт, присвячених як ви-
вченню його патогенезу, так і розробці нових
методів лікування, залишається важливою
проблемою дерматології.

Мета дослідження — встановлення ролі
інгібіторів клітинного циклу у патогенезі
псоріазу й оцінка ефективності відповідних
патогенетичних методів терапії.

Матеріал і методи. У дослідження було
включено 123 хворих на псоріаз. До основної
групи увійшли 100 пацієнтів: у 53 хворих бу-

За сучасним уявленням псоріаз — мульти-
факторний дерматоз, в основі патогенезу яко-
го лежить порушення диференціювання епі-
дермісу. Диференціювання епідермісу —
складний комплексний біохімічний процес,
що характеризується морфологічними зміна-
ми у всіх структурних компонентах епітеліо-
цитів [1]. Загальноприйнятою є точка зору про
те, що процеси клітинного відновлення віді-
грають провідну роль у морфогенезі псоріа-
тичної бляшки, формування якої базується на
гіперпроліферації епідермісу, до якої призво-
дять порушення регуляції клітинного циклу.
У процесі підготовки клітини до розподілу й
утворення з неї двох нових клітин спостері-
гається кілька фаз — G

1
, G

2
, S, G

0
. «Рушійною

силою» клітинного циклу є послідовна акти-
вація циклінзалежних кіназ. Білки р16, р19,
р21, р53 інгібують або активують різні ком-
плекси циклінзалежних кіназ, які відповіда-
ють за нормальний перебіг усіх фаз клітинно-
го циклу. При псоріазі відбуваються внутріш-
ньоклітинні патологічні процеси, які призво-
дять до порушення нормального клітинного
циклу, при цьому збільшуються кількість і
активація комплексів циклінзалежних кіназ
та експресія білків р16, р19, р21, р53, які їх
активують. Одним із центральних компонен-
тів системи, яка забезпечує видалення з орга-
нізму патологічних клітин, є ген р53. Білок
р53 відомий як пухлинний супресор, актива-
тор апоптозу. Активація білка р53 відбуваєть-
ся при ушкодженні клітин сигнальними шля-
хами, які відслідковують стан клітин. Білок
р53 координує репарацію або індукує апоптоз
клітин. Втрата гена р53 призводить до безкон-
трольного нагромадження генетичних ушкод-
жень, що призводять до втрати контролю з бо-
ку організму, патологічного росту клітин та
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ла стаціонарна стадія псоріазу, у 47 — прогре-
суюча. Контрольну групу становили 23 паці-
єнти з такими ж діагнозами.

Клінічну картину тяжкості захворювання
оцінювали за індексом площі й тяжкості
перебігу псоріатичного процесу (PASI), що в
середньому коливався від 18 до 20 одиниць.
У 22 хворих на псоріаз основної групи та у
12 — контрольної було проведено гістологічне
та імуногістохімічне дослідження біоптатів
шкіри до і після комплексного лікування.
Біопсію брали під місцевою анестезією 0,5 %
розчином новокаїну. Матеріал фіксували в за-
буференому 10 % водному розчині нейтраль-
ного формаліну й рідині Карнуа, піддавали
целоїдин-парафіновій обробці. Готували
серійні зрізи товщиною 5–6 мкм. У всіх спо-
стереженнях використовували забарвлення
гематоксиліном і еозином та за ван Гізон. При
морфологічному дослідженні підраховували
об’ємну щільність інфільтрата на 1 мм2 й оці-
нювали ступінь акантозу на підставі візуаль-
но-аналогової шкали: 1-й — слабкий — сту-
пінь акантозу розцінюється як незначне
стовщення епідермісу, акантолітичні тяжі по-
ширюють вглиб дерми на протязі 2/3 поля зо-
ру (збільшення 210, сумарна площа зору —
0,4 мм2); 2-й — помірний — ступінь акантозу
характеризується подовженням акантолітич-
них тяжів і поширенням їх у дерму, але до
краю поля зору при вказаному збільшенні;
3-й — виражений — ступінь акантозу прояв-
ляється збільшенням числа й поширенням
акантолітичних тяжів за поле зору й крайнім
стоншенням надсосочкових шарів епідермісу.
Для вивчення імуногістохімічних характери-
стик гіперпроліферативних процесів на рівні
інгібіторів клітинного циклу в шкірі хворих
на псоріаз стаціонарної й прогресуючої стадії
до і після лікування була проведена біопсія
шкіри псоріатичних бляшок. Імуногістохі-
мічне дослідження проводили на парафінових
зрізах товщиною 5 мкм, які депарафінували
за стандартною методикою. Зрізи інкубували
з моноклональними антитілами p53 Protein
DO-7, Cyclin Dependent Kinase Inhibitor (p19
ink4d), p16 Protein («Novocastra», UK), р21
(клон 2G12) BDPharMingen. Для імунного за-
барвлення використовували авідин-біотино-
вий пероксидазний метод — АВС-метод; No-
vostain Universal Quik Kit (ncl-RTu-Qu), UK.
У всіх випадках проводили дозабарвлювання
ядер гематоксиліном.

Пацієнти групи контролю одержували
стандартну терапію, що включає внутрішньо-
м’язові ін’єкції 10 % розчину глюконату каль-
цію, антигістамінні препарати, вітаміни В

6
, В

12

внутрішньом’язово через день у кількості
20 ін’єкцій, зовнішньо 2 % саліцилову мазь на
шкіру. Пацієнти основної групи крім стандарт-

ної терапії одержували препарат «Глутоксим»
у вигляді внутрішньом’язових ін’єкцій 1 %
розчину по 1 мл у кількості 10 ін’єкцій.

Результати.  Оцінку темпів зворотного
розвитку захворювання проводили за такими
показниками: інфільтрація, еритема, набряк-
лість, лущення, сверблячка, екскоріація. У
всіх пацієнтів основної групи на тлі лікування
значно зменшилася сверблячка, у хворих
відмічалося зниження еритеми й інфільтрації
шкіри у вогнищах ураження вже на п’ятий
день терапії, а на п’ятнадцятий день комп-
лексної терапії інфільтрація й еритема май-
же повністю регресували. Після закінчення
терапії у вогнищах залишалася вторинна
пігментація. До лікування PASI при стаціо-
нарній стадії псоріазу дорівнював у середньо-
му 15,2, а при прогресуючій — 18,3. PASI піс-
ля лікування хворих зі стаціонарною стадією
псоріазу становив 2,1, а при прогресуючій
стадії — 4,5.

При гістологічному вивченні псоріатич-
них елементів до лікування відмічається ви-
ражений гіперкератоз різного ступеня, осе-
редковий паракератоз з відсутністю зернисто-
го шару під ним, акантоз, папіломатоз. Поде-
куди в роговому шарі епідермісу зустрічалися
мікроабсцеси Манро. При псоріазі найбільш
виражені гістоморфологічні й метаболічні
зміни, які відбуваються у сполучній тканині
сосочкового шару й верхньої третини сітчас-
того шару дерми, у якій визначаються різкий
набряк, розпушування, розволокнення, осе-
редкова фрагментація, лізис колагенових во-
локон, мукоїдне й фібриноїдне набрякання,
некроз і склероз. У 10 пацієнтів до лікування
імуногістохімічно була визначена висока
експресія білків р16, р19, р21 і р53. У хворих
на псоріаз у стаціонарній стадії експресія
білків була трохи нижче, ніж у прогресуючій
стадії. Результати дослідження дозволяють
стверджувати, що при псоріазі збільшується
експресія інгібіторів клітинного циклу, що ми
врахували при проведенні комплексної тера-
пії пацієнтам основної групи. При гістологіч-
ному дослідженні, проведеному після ліку-
вання, спостерігався переважно слабко вира-
жений роговий шар, місцями з помірним гі-
перкератозом, ділянки паракератозу й мікро-
абсцеси Манро не визначалися. Зернистий
шар був безперервним і складався з 1–2 рядів
горизонтально розташованих клітин з біль-
шою кількістю кератогіаліну в цитоплазмі.
Міжсосочкові ділянки мальпігієва шару були
представлені 8–12 рядами клітин, надсосоч-
кові ділянки — 5–6 рядами. Шипоподібний
шар був значно тонше у порівнянні з таким до
лікування. Він складався з 5–10 рядів клітин
з базофільною цитоплазмою, у якій місцями
визначалася еозинофільна зернистість і ва-
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куолізація (1–2-й ступінь акантозу). Базаль-
ний шар епідермісу складався з одного ряду
циліндричних клітин, серед яких зустріча-
лися меланоцити. Базальна мебрана епідермо-
дермального з’єднання після лікування безпе-
рервна, рівномірної товщини. Повністю зник-
ли або значно зменшилися явища набряку,
розпушування й розволокнення стінок дріб-
них судин і базальних мембран капілярів со-
сочкового шару. Імуногістохімічні показники
хворих на псоріаз після лікування такі. У хво-
рих на псоріаз стаціонарної стадії експресія
білків р16, р19, р21, р53 повільно знижува-
лась з 27–32 до 10 %, що свідчить про зміну
темпів апоптозу в шкірі у хворих з псоріазом
у стаціонарній стадії. У хворих на псоріаз
прогресуючої стадії імуногістохімічно визна-
чали слабку й помірну експресію білків р16,
р19, р21, р53 — у середньому від 7 до 27 % у
клітинах базального й шипоподібного шару.
Ці показники свідчать про прискорення про-
цесів проліферації клітин (акантозу, параке-
ратозу, гіперкератозу), а збільшення вмісту
клітин, що діляться, підтверджує зниження
темпів апоптозу. У регресуючій стадії після лі-
кування із застосуванням глутоксиму спосте-
рігалося зменшення акантозу, гіпо- і гіперке-
ратозу (1-ша–2-га стадії). Відмічалися дуже
слаба експресія білків р16, р21 та помірна —
р19 (до 28 %) і зниження експресії білка р53,
що свідчить про посилення апоптичної актив-
ності кератиноцитів і зниження проліфера-
тивної активності в епідермісі. Перебування
в стаціонарі пацієнтів контрольної групи ста-
новило (25,0±0,2) ліжко-днів, а пацієнтів
основної групи, у курс лікування яких був
включений глутоксим, — (20,0±0,2) ліжко-
днів.

Таким чином, одним з перспективних пре-
паратів при лікуванні хворих на псоріаз є «Глу-
токсим». Даний препарат належить до нового
класу лікарських речовин — тіопоетинів, що
мають унікальні біологічні ефекти та завдяки

ним діють на внутрішньоклітинному рівні
тіолового обміну й таким чином відіграють
важливу роль у регуляції метаболічних проце-
сів у клітинах і тканинах. Під впливом глуток-
симу відбувається стимуляція проліферації й
диференціювання нормальних клітин та ак-
тивація процесів генетично запрограмованої
клітинної загибелі (апоптозу) трансформова-
них клітин [4, 8]. Дія препарату реалізується
через депресію редокс-потенціалу в трансфор-
мованих клітинах. Показано, що депресія ре-
докс-потенціалу може викликати апоптоз як
за рахунок збільшення періоду напівжиття
білка р53, так і за допомогою впливу на кас-
кад фосфопротеїнкіназ Ras-сигнального шля-
ху. Отже, глутоксим нормалізує метаболізм
клітини й справляє цитопротекторну дію.

Висновки
У хворих на псоріаз після комплексного

лікування з глутоксимом відмічалася відсут-
ність експресії білків р16 і р19 в шипоподіб-
ному й базальному шарах, а експресія р21 і
р53 була слабою (3–5 %), що свідчить про під-
вищення апоптичної активності клітин епі-
дермісу й зниження проліферації. При гісто-
логічному дослідженні, проведеному після
лікування глутоксимом, спостерігали пере-
важно слабко виражений роговий шар, місця-
ми з помірним гіперкератозом, позитивна ди-
наміка в стані інших шарів епідермісу та мік-
роциркуляторного русла дерми; прискорення
регресування псоріатичних висипань. Завдя-
ки включенню в комплексну терапію хворих
на псоріаз глутоксиму тривалість перебуван-
ня хворих у стаціонарі значно скоротилась.

Використання глутоксиму є доцільним
при лікуванні хворих на псоріаз у зв’язку з
легкістю його застосування як у стаціонарі,
так і в амбулаторії, високою ефективністю при
лікуванні будь-яких форм псоріазу, скорочен-
ням терміну лікування хворих та відсутністю
побічних ефектів.
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ТИОПОЭТИНЫ В КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ БОЛЬНЫХ ПСОРИАЗОМ

Ю.А. Ольховская
Изучали иммуногистологические характеристики гиперпролиферативных процессов на уровне

ингибиторов клеточного цикла у больных псориазом и оценивали патогенетические механизмы со-
временных методов терапии. Выявлено повышение экспрессии белков р16, р19, р21, р53 в коже боль-
ных псориазом. Предложены новые иммуногистохимические критерии для выбора терапии и оцен-
ки прогноза течения псориаза. Обосновано введение в стандартные схемы лечения иммуномодули-
рующего препарата «Глутоксим», который нормализует метаболические процессы в клетках, уско-
ряет обратное развитие псориаза, вследствие чего сокращается время пребывания пациентов в ста-
ционаре.

Ключевые слова: ингибиторы клеточного цикла, белки р16, р19, р21, р53, апоптоз, глутоксим.

THIOPOETINES IN COMPLEX THERAPY OF PATIENTS WITH PSORIASIS
J.O. Olhovska

The immunohistological characters of hyperproliferation on level of inhibitors of cellular cycle at pa-
tients with psoriasis were studied and pathogenesis mechanisms of modern methods of therapy were eva-
luated. The increase of proteins p16, p19, p21, p53 expression was ascertained in skin of patients with
psoriasis. The new immunohistochemical criterions for choice of therapy and for appraisement of psoria-
sis’ course prognosis were proposed. The administration of glutoхim in standart schemes of treatment
was grounded, that medicine normalizes metabolic processes in cells, accelerates reverse evolution of pso-
riasis and reduces terms of hospital treatment.

Key words:  inhibitors of cellular cycle, proteins p16, p19, p21, p53, apoptosis, glutoхim.
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ПОРУШЕННЯ У МІКРОЦИРКУЛЯТОРНОМУ РУСЛІ У ПІДЛІТКІВ,
ХВОРИХ НА ОСТЕОАРТРОЗ

Г.В. Летяго
Харківський національний університет ім. В.Н. Каразіна

Вивчено стан мікроциркуляції у підлітків, хворих на остеоартроз, методом лазерної доп-
плерівської флоуметрії з визначенням показника мікроциркуляції і коефіцієнта варіації
та методом капіляроскопії нігтьового ложа. Визначено, що у  досліджуваних як показник
мікроциркуляції, так і коефіцієнт варіації значно зменшувалися не тільки відносно
аналогічних показників у пацієнтів групи порівняння, але й зі збільшенням тривалості
хвороби. Поряд з цим мали місце зменшення капілярних рядків, кількості капілярів у
рядку, сповільнення швидкості кровообігу, феномен агрегації еритроцитів та були на-
явні відкриті артеріовенозні анастомози. Встановлено, що у підлітків, хворих на остео-
артроз, спостерігаються порушення на мікроциркуляторному рівні, які можуть впли-
вати на прояви та прогресування захворювання.
Ключові слова: остеоартроз, підлітки, мікроциркуляція, лазерна допплерівська флоу�
метрія, капіляроскопія нігтьового ложа.

Дослідження науковців у напрямку роз-
в’язання проблеми остеоартрозу дозволили
встановити важливі ланки його патогенезу.
Так, визначено, що руйнування суглобового
хряща супроводжується гіперпродукцією про-
запальних цитокінів (ІЛ-1β, ІЛ-6, ФНП-α),
змінами у метаболізмі основних компонентів
сполучної тканини (протеогліканів та колаге-
ну), активацією ферментів (колагенази, ела-
стази, желатинази, стромелізину, які руйну-
ють елементи хряща) [2]. Аналогічні пору-
шення в імунній системі та метаболізмі спо-
лучної тканини виявляються не тільки у до-
рослих, а й у підлітків, хворих на остеоартроз
[3]. Окрім окреслених факторів у розвитку ос-
теоартрозу, за даними [4], важливу роль віді-
грає і система мікроциркуляції, яка бере
участь у формуванні будь-якого патологічного
процесу. При вивченні стану мікроциркуляції
при остеоартрозі у дорослих встановлено, що
дане захворювання супроводжується значни-
ми відхиленнями у кровопостачанні суглоба.
Так, за даними [5], зміни на рівні мікроцир-
куляторного русла у дорослих супроводжу-
ються сповільненням капілярного кровообігу,
наявністю безсудинних ділянок та анатоміч-
ною перебудовою мікросудин. Такі морфоло-
гічні порушення формують умови для недос-
татнього забезпечення тканин поживними ре-
човинами, киснем і для розвитку різноманіт-
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Питання патогенезу, клініки та діагности-
ки остеоартрозу вивчаються досить давно. Це
пов’язано із тим, що остеоартроз — одне із
розповсюджених захворювань, яке супровод-
жується не тільки руйнуванням суглобового
хряща, а й залученням у патологічний процес
усіх елементів суглоба. Клінічно цей процес
проявляється досить стійким больовим синд-
ромом, який формує умови для погіршення
якості життя таких пацієнтів. Останнім часом
спостерігається загрозлива тенденція до «омо-
лодження» цього захворювання, його розвит-
ку в осіб молодого, середнього віку та підліт-
ків [1]. Серед факторів, що сприяють форму-
ванню дегенеративного процесу у суглобах,
виділяють перш за все травми, заняття спор-
том, запальні процеси у суглобах, спадко-
вість, сполучнотканинну дисплазію. Окремо
звертають увагу на гіпермобільний синдром,
який характеризується збільшеною відносно
статистичної норми амплітудою рухів у суг-
лобах. В дитячій популяції частота гіпермо-
більного синдрому досить висока — 15–20 %.
Надмірна рухливість у суглобах сприяє пору-
шенню конгруентності суглобових поверхонь,
неправильному розподілу фізичного наванта-
ження на елементи суглоба і, як наслідок, мо-
же призводити до травм, підвивихів, крово-
виливів у суглоб. Таким чином формуються
умови для розвитку остеоартрозу.
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них метаболічних зсувів у клітинах суглоба.
Однак незважаючи на те що ланки розвитку
остеоартрозу у дорослих вивчені досить гли-
боко, у підлітків вони залишаються не уточ-
неними. Це стосується й стану системи мікро-
циркуляції.

Метою нашого дослідження було вивчен-
ня стану мікроциркуляції у підлітків, хворих
на остеоартроз, що розвинувся на тлі гіпермо-
більного синдрому.

Матеріал і методи. Під спостереженням в
клініці ДУ«Інститут охорони здоров’я дітей
та підлітків АМН України» знаходилося 106
підлітків 14–18 років (77 дівчинок, 29 паруб-
ків), хворих на остеоартроз, що розвинувся на
тлі гіпермобільного синдрому (основна група),
та 20 пацієнтів із гіпермобільним синдромом
без ознак остеоартрозу (група порівняння). В
основній групі досліджуваних зважали на
тривалість хвороби (до 1 року та більше 1 ро-
ку). Діагноз остеоартроз встановлювали
відповідно до сучасної класифікації хвороб
МКХ-10 та класифікації ревматичних захво-
рювань [6]. Дебют остеоартрозу на тлі гіпермо-
більного синдрому, який визначали за харак-
терними для цього захворювання скаргами
(артралгії переважно надвечір та після фізич-
ного навантаження, при спусканні зі сходів,
хрускотіння в уражених суглобах) та рентге-
нологічними ознаками за Kellgren, відбувався
у середньому в (14,69±0,15) року. Тривалість
остеоартрозу становила (3,02±0,02) року.

Стан системи мікроциркуляції вивчали за
допомогою методу лазерної допплерівської
флоуметрії (ЛДФ) на апараті ЛАКК-01 за за-
гальноприйнятою методикою [7]. Визначали
показник мікроциркуляції (ПМ, перфузійні
одиниці — п. од.) та коефіцієнт варіації
(Кv, %). Методом капіляроскопії нігтьового
ложа визначали кількість капілярних рядків
та капілярів у окремому рядку, візуальну
наявність порушень кровообігу у капілярах,
феномен агрегації еритроцитів та відкриті
артеріовенозні анастомози. Дослідження про-
водили на капілярах нігтьового ложа фалан-
ги IV пальця правої руки, зранку до прийому
їжі при температурі навколишнього середови-
ща 22 °С за допомогою капіляроскопа М-70А
зі збільшенням у 28 разів.

Статистичну обробку отриманих результа-
тів проводили із використанням пакета про-
грам Microsoft Office 2003 з оцінкою середньої
величини (М, Р) та її похибки (m, р). Для ви-
значення вірогідності показників використа-
но критерії Стьюдента та Фішера.

Результати дослідження. Встановлено, що
у підлітків, хворих на остеоартроз, за даними
як ЛДФ, так і капіляроскопії нігтьового ложа
визначалися порушення у системі мікроцир-
куляції. Перш за все про це свідчив ПМ, який

характеризує динамічні процеси мікроцир-
куляції крові, тобто зміни потоку крові за оди-
ницю часу в зондуючому об’ємі. У хворих
основної групи ПМ був значно нижчим, ніж в
групі порівняння, — (1,06± 0,03) проти
(1,23±0,06) п. од. (р<0,05). Аналогічна тен-
денція спостерігалася і при розподілі за стат-
тю (р<0,05). Крім того, на значення ПМ впли-
вала і тривалість хвороби. Так, при наявності
ознак остеоартрозу менше 1 року ПМ стано-
вив (1,24±0,05) п. од., а при остеоартрозі біль-
ше 1 року — (1,08±0,05) п. од. (р<0,05).

При оцінці отриманих результатів також
зважали й на Кv, так як його зниження відоб-
ражає погіршення мікроциркуляції процесів.
Ми встановили, що Кv, як і ПМ, змінювався у
хворих на остеоартроз. Так, Кv у хворих на ос-
теоартроз був значно нижчим, ніж у підлітків
із гіпермобільним синдромом без остеоартро-
зу (р<0,05). Слід зазначити, що таке уповіль-
нення інтенсивності мікроциркуляції відбу-
валося переважно в осіб чоловічої статі основ-
ної групи (р<0,05), тоді як у дівчинок обох
груп різниці у значеннях Кv ми не виявили.
Тривалість остеоартрозу також впливала на
Кv. Так, у хворих з наявністю ознак остеоарт-
розу менше 1 року Кv становив (20,24±5,31) %,
а при остеоартрозі більше 1 року — (17,86±
5,68) %. Слід зазначити, що у осіб жіночої
статі незалежно від тривалості остеоартрозу
Кv був приблизно однаковим — (17,42±6,90)
проти (17,05±5,87) %. Цей факт може вказу-
вати на те, що порушення мікроциркуляції у
дівчинок формуються вже на початковому
етапі розвитку захворювання.

За даними капіляроскопії нігтьового ло-
жа ми встановили, що у хворих на остеоарт-
роз у переважної більшості підлітків кількість
капілярних рядків (норма від 3 і більше) була
зниженою — (74,53±4,23) %. Поряд із цим
капілярний рядок складався зі зменшеної
кількості капілярів (менше 8 у рядку) —
(55,66±4,83) %. Слід зазначити, що нормаль-
на кількість рядків та капілярів у них, що
відповідають нормі, в групі порівняння визна-
чалися значно частіше, ніж у основній групі
(р<0,05). Паралельно зі зменшенням функ-
ціонуючих капілярів у хворих основної гру-
пи спостерігалося й сповільнення швидкості
кровообігу в капілярах — (80,65±5,02) %. За
даними капіляроскопії в групі порівняння та-
кож відмічалося сповільнення кровообігу, але
значно рідше (р<0,01). Тривалість хвороби
суттєво не впливала на архітектонічну будо-
ву капілярних мереж та швидкість крово-
обігу. Порушення кровообігу при остеоартрозі
у (48,11±4,85) % супроводжувалося феноме-
ном агрегації еритроцитів, здебільшого оди-
ничною — (90,19±4,17) %, але при тривалості
остеоартрозу 1 рік і більше у таких хворих
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з’являвся феномен численної агрегації ерит-
роцитів — (9,81±4,17) %, що, можливо, вка-
зувало на несприятливий перебіг захворюван-
ня. В групі підлітків із гіпермобільним син-
дромом без ознак остеоартрозу визначався
тільки феномен одиничної агрегації еритро-
цитів — (45,00±11,41) %. Майже у 1/3 паці-
єнтів основної групи виявлялися функціо-
нуючі артеріовенозні анастомози, наявність
яких свідчила про шунтування крові в обхід
капілярних мереж, що, очевидно, також
сприяє закриттю капілярів, сповільненню
кровообігу та розвитку феномена агрегації
еритроцитів. Особливо збільшувалася їхня
кількість при більш тривалому перебігу за-
хворювання — (20,83±8,29) і (79,17±8,29) %
(р<0,001). В групі порівняння відкриті арте-
ріовенозні анастомози спостерігалися в пооди-
ноких випадках — (10,00±6,88) %.

Обговорення результатів. Вивчаючи стан
кровообігу у підлітків, хворих на остеоартроз,
ми встановили порушення у системі мікро-
циркуляції. На це вказувало зниження ПМ та
Кv, які безпосередньо відображають стан мік-
роциркуляції. Це також підтверджувалося
даними, отриманими при проведенні капіля-
роскопії нігтьового ложа. Визначено, що у
підлітків, хворих на остеоартроз, візуально
чітко формуються умови для погіршання кро-
вопостачання. Це проявлялося зниженням

кількості функціонуючих капілярів у рядку
та кількості самих рядків, сповільненням кро-
вообігу та феноменом агрегації еритроцитів,
особливо численної, та наявністю відкритих
артеріовенозних анастомозів. Отримані нами
результати стосовно порушень кровопоста-
чання при остеоартрозі у підлітків співпа-
дають з результатами інших досліджень у до-
рослих із цією патологією [5]. Як і у дорослих,
хворих на остеоартроз, у підлітків формують-
ся умови для обхідного руху крові за рахунок
відкриття артеріовенозних анастомозів. Усі ці
фактори спричинюють недостатнє надход-
ження поживних речовин до тканин суглоба,
особливо до хряща, створюються умови для
розвитку кисневого голодування, і, як наслі-
док, порушується тканинний метаболізм.

Висновки
1. У підлітків, хворих на остеоартроз,

формуються порушення в мікроциркулятор-
ному руслі, які проявляються змінами у су-
динній, внутрішньосудинній та периваску-
лярній ланках.

2. Зміни на рівні мікроциркуляції поглиб-
люються зі збільшенням тривалості хвороби,
що у подальшому може впливати на інтенсив-
ність метаболічних процесів у суглобовій сис-
темі та сприяти прогресуванню деструктив-
них змін у хрящі.
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ИЗМЕНЕНИЯ В МИКРОЦИРКУЛЯТОРНОМ РУСЛЕ У ПОДРОСТКОВ С ОСТЕОАРТРОЗОМ
А.В. Летяго

Изучено состояние микроциркуляции у подростков с остеоартрозом методом лазерной доппле-
ровской флоуметрии с определением показателя микроциркуляции и коэффициента вариации и ме-
тодом капилляроскопии ногтевого ложа. Определено, что у подростков с остеоартрозом как показа-
тель микроциркуляции, так и коэффициент вариации значительно уменьшались не только относи-
тельно аналогичных показателей у пациентов группы сравнения, но и при увеличении длительности
болезни. Параллельно с этим имели место уменьшение капиллярных рядов, количества капилляров
в ряду, замедление скорости кровотока, феномен агрегации эритроцитов и открытые артериовеноз-
ные анастомозы. Установлено, что у подростков с остеоартрозом наблюдаются нарушения на микро-
циркуляторном уровне, которые могут влиять на проявления и прогрессирование заболевания.

Ключевые слова: остеоартроз, подростки, микроциркуляция, лазерная допплеровская флоумет�
рия, капилляроскопия ногтевого ложа.
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MICROCIRCULATORY BED DISORDERS IN ADOLESCENTS SUFFERING FROM OSTEOARTHRITIS
G.V. Letyago

The microcirculation status in adolescents with osteoarthritis was studied by the method of laser dop-
pler flowmetry with determination of microcirculation findings and the coefficient of variation, as well
as nail bed capillaroscopy. It was established, that in patients with osteoartritis both microcirculation
findings and the coefficient of variation decreased significantly in comparison with the same findings in
patients from the control group, and were accompanied by an increased disease duration. At the same
time there was registered a decrease in capillary rows number, and in the number, and in the number of
capillaries in a row, a slow-down in circulation velocity and red blood cell aggregation phenomenon, as
well as presence of open arteriovenous anastomoses. It was established, that in adolescents with osteoar-
thritis there can be observed some disorders in microcirculation which can have an influence on the disea-
se manifestations and progress.

Key words: osteoarthritis, adolescents, microcirculation, laser doppler flowmetry, nail bed capillaro�
scopy.
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СЕЗОННАЯ ДИНАМИКА АКТИВНОСТИ ФЕРМЕНТОВ
ПРОТЕОЛИЗА БЕЛКОВ СОЕДИНИТЕЛЬНОЙ ТКАНИ

У ПОДРОСТКОВ С ОСТЕОАРТРОЗОМ
Д.А. Кашкалда, И.С. Лебец, Е.В. Матвиенко

Государственное учреждение «Институт охраны здоровья детей и подростков
Академии медицинских наук Украины», г. Харьков

Исследована активность ферментов катаболизма коллагена и эластина в сыворотке крови
подростков с остеоартрозом в разные времена года. Выявленные изменения показателей
активности коллагеназы, эластазы и уровней ингибиторов эластазы у больных относи-
тельно данных у здоровых выходят за рамки нормальных сезонных колебаний и указы-
вают на участие этих ферментов в развитии заболевания.
Ключевые слова: подростки, коллагеназа, эластаза, ингибиторы эластазы, остеоарт�
роз, времена года.

новение его служит объективным критерием его
положительной эволюции [5], можно предполо-
жить, что выявление колебаний в сезонных на-
рушениях активности протеолитических фер-
ментов не только может подчеркнуть их пато-
генетическое значение для остеоартроза в це-
лом, но и позволит повысить уровень диагно-
стики обострений процесса и своевременно на-
значить адекватную терапию. До настоящего
времени зависимость течения остеоартроза от
сезонной организующей системы не изучена.

В связи с этим целью нашей работы яви-
лось исследование сезонных колебаний актив-
ности ферментов катаболизма коллагена и
эластина у подростков с остеоартрозом.

Материал и методы. Под наблюдением на-
ходились 86 подростков с остеоартрозом в воз-
расте 12–17 лет. Группу контроля составили
19 практически здоровых сверстников. Иссле-
дования проводились осенью, зимой и весной.
Определяли в плазме крови активность кол-
лагеназы [6], в сыворотке крови активность
эластазы и уровень ее ингибиторов [7].

Проведен статистический анализ с исполь-
зованием пакетов программ Statgraphics Plus
5.0. Для оценки достоверности различий при-
менен критерий Вилкоксона–Манна–Уитни.

Результаты и их обсуждение. Проанали-
зированы сезонные колебания изменений ак-
тивности ферментов и уровня их ингибиторов
у здоровых подростков. Результаты исследо-
ваний представлены в таблице.

Установлено, что в осенний и зимний пе-
риоды года коллагенолитическая активность
плазмы крови у здоровых почти одинакова, а
весной наблюдается достоверное ее увеличение
(р<0,05). Активность эластазы имеет высокие
значения весной и осенью и достоверно превы-
шает таковые в зимний период (р<0,05). Уро-

Жизнедеятельность организма можно
представить как четко скоординированную
систему биологических ритмов от субклеточ-
ного и до организменного уровня. Данная сис-
тема постоянно корректируется изменения-
ми, происходящими как в организме, так и во
внешней среде [1]. Именно способность адек-
ватно отвечать на различные эндогенные и эк-
зогенные стимулы путем перестройки биорит-
мов характеризует стабильность человеческо-
го организма и здоровье человека. Доказано,
что различные патологические и стрессовые
состояния сопровождаются десинхронозом —
нарушением и расстройством архитектоники
биологических ритмов [2]. Чаще при различ-
ных заболеваниях изучают циркодианные и
сезонные ритмы. Последние рассматривают-
ся как показатель внутренней устойчивости
организма и как способ адаптации.

Особое внимание в формировании ответ-
ной реакции организма на различные патоло-
гические состояния имеет система протеина-
за–антипротеиназа. Проведены единичные
исследования, касающиеся в основном сезон-
ных изменений уровня ингибиторов протео-
литических ферментов. Отмечено повышение
содержания α

1
-ингибитора протеиназ (основ-

ного ингибитора активности эластазы) в осен-
ний период относительно такового в весенний
период. Особенно подчеркивается выражен-
ность сезонных колебаний у мальчиков [3].

Ранее нами была установлена патогенети-
ческая роль ферментов катаболизма коллаге-
на и эластина у подростков с остеоартрозом [4].
Принимая во внимание тот факт, что развитие
десинхроноза является ранним признаком из-
менений функционального состояния организ-
ма, глубина которого, как правило, коррелиру-
ет с тяжестью основного заболевания, а исчез-
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вень ингибиторов эластазы в сыворотке крови
в осенне-зимний период является зеркальным
отражением изменений активности эластазы.

Таким образом, у здоровых подростков на-
блюдается сезонная зависимость активности
ферментов и уровня их ингибиторов, прояв-
ляющаяся активацией ферментов в осенний
(эластазы) и весенний (коллагеназы и эласта-
зы) периоды года на фоне определенного сни-
жения уровня ингибиторов эластазы в сыво-
ротке крови.

При изучении сезонной динамики актив-
ности протеолитических ферментов у боль-
ных с остеоартрозом выявлены особенности
их годового ритма. Установлено, что незави-
симо от сезона активность коллагеназы при
остеоартрозе достоверно выше таковой у здо-
ровых сверстников (р<0,05).

Сопоставив выявленные сезонные колеба-
ния активности коллагеназы у больных остео-
артрозом с данными контрольной группы, мы
определили сходство в направленности изме-
нений показателя в осенний и зимний перио-
ды года, однако весной изменения ее актив-
ности в сравниваемых группах различны.
Так, если у здоровых подростков активность
фермента повышается (р<0,05), то у больных
с остеоартрозом она остается на том же уров-
не, что и в осенне-зимний период. Это может
свидетельствовать о нарушении сезонной рит-
мичности активности фермента.

Обнаружены некоторые особенности се-
зонных колебаний и со стороны активности
эластазы. Так, осенью и зимой активность
фермента в сыворотке крови больных с остео-
артрозом имеет одинаковые значения, а вес-
ной снижается (р<0,05). Однако относитель-
но данных контрольной группы сезонный
ритм активности эластазы у подростков с ос-
теоартрозом имеет противоположную направ-
ленность: активность снижается осенью на
16,4 %, увеличивается зимой на 19,2 % и сни-
жается весной на 51,7 % (р<0,05).

Следует отметить, что у больных с остео-
артрозом в осенний период года на фоне сни-
жения активности эластазы наблюдается ком-
пенсаторное повышение содержания ее инги-
биторов в сыворотке крови (р<0,05). Однако
зимой их уровень снижается (р<0,05) и оста-
ется таким же и весной. Сравнив сезонные ко-
лебания уровня ингибиторов эластазы в сыво-
ротке крови у здоровых детей и больных ос-
теоартрозом, мы установили разнонаправлен-
ные изменения биоритма этого показателя,
свидетельствующие, по-видимому, с одной
стороны, об адекватной реакции белков инги-
биторов на активацию фермента (осень), с дру-
гой — об их несостоятельности (зима).

Таким образом, у подростков с остеоарт-
розом наблюдаются изменения активности
ферментов катаболизма коллагена и эласти-
на в зависимости от времени года. Обнаружен-
ные изменения выходят за рамки нормальных
сезонных колебаний, что приводит к рассогла-
сованности биологических годовых ритмов
организма, снижению адаптационных воз-
можностей организма, формированию пато-
логии, а также к сезонным особенностям ее
проявлений.

Полученные данные о сезонных изменени-
ях активности протеолитических ферментов
у подростков с остеоартрозом позволят назна-
чать адекватную терапию в различные перио-
ды года, что повысит эффективность лечения,
уменьшит частоту сезонных обострений забо-
левания и улучшит его прогноз.

Выводы
1. Изменения активности протеолитиче-

ских ферментов у подростков с остеоартрозом
выходят за рамки нормальных сезонных ко-
лебаний, что указывает на их участие в фор-
мировании заболевания.

2. Нарушения сезонного ритма активно-
сти эластазы обусловлены несостоятельно-
стью ее ингибиторов.

Сезонные колебания протеолитических ферментов и их ингибиторов у здоровых
и у подростков с остеоартрозом

Примечание. р<0,05 при сравнении: * с аналогичным показателем здоровых лиц; # с показате-
лем весной внутри группы; @ с показателем осенью внутри группы.
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СЕЗОННА ДИНАМІКА АКТИВНОСТІ ФЕРМЕНТІВ ПРОТЕОЛІЗУ БІЛКІВ СПОЛУЧНОЇ ТКАНИНИ
У ПІДЛІТКІВ З ОСТЕОАРТРОЗОМ
Д.А. Кашкалда, І.С. Лебець, О.В. Матвієнко

Досліджено активність ферментів катаболізму колагену і еластину в сироватці крові підлітків,
хворих на остеоартроз, у різні пори року. Зміни показників колагенази, еластази і рівнів інгібіторів
еластази у хворих відносно даних у здорових виходять за рамки нормальних сезонних коливань
і вказують на участь цих ферментів у розвитку захворювання.

Ключові слова: підлітки, колагеназа, еластаза, інгібітори еластази, остеоартроз, пори року.

SEASONAL DYNAMICS OF THE ACTIVITY OF CONNECTIVE TISSUE PROTEINS PROTEOLYSIS ENZYMES
IN ADOLESCENTS WITH OSTEOARTHROSIS
D.A. Kashkalda, I.S. Lebets, E.V. Matvienko

The activity of catabolism enzymes such as collagen and elastin in the serum of adolescents with osteo-
arthrosis during different seasons of the year was studied. The found changes in the parameters of colla-
genase, elastase and inhibitors of elastase activity in the patients as compared to the data in healthy per-
sons, are beyond the normal seasonal variations, thus indicating the participation of the enzymes in the
development of the disease.

Key words: adolescents, collagenase, elastase, elastase inhibitors, osteoarthrosis, seasons of the year.
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КЛИНИКО�ГОРМОНАЛЬНЫЕ ДИСФУНКЦИИ
У ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКИМИ НАРУШЕНИЯМИ

МОЗГОВОГО КРОВООБРАЩЕНИЯ
Р.В. Капустин

Харьковский национальный медицинский университет
Областная клиническая больница, г. Харьков

Показана зависимость выраженности гормональных нарушений у больных с дисцирку-
ляторной энцефалопатией от право- или левополушарной неврологической симптома-
тики с использованием методов ультразвуковой допплерографии и однофотонной эмис-
сионной компьютерной томографии.
Ключевые слова: хронические нарушения мозгового кровообращения, ультразвуковая
допплерография, однофотонная эмиссионная компьютерная томография, гормональ�
ный гомеостаз.

ной томографии есть дополнительные преиму-
щества, связанные с возможностями осущест-
вления количественного анализа и достижени-
ем более высокого пространственного разреше-
ния. Данная методика позволяет количествен-
но оценить степень нарушения кровообраще-
ния в различных отделах головного мозга [7].

Изменение состояния ряда гомеостатиче-
ских систем организма в ходе хронических на-
рушений мозгового кровообращения является,
с одной стороны, следствием прогрессирования
основного патологического процесса, а с дру-
гой — причиной, усугубляющей церебральную
и центральную гемодинамику, функциональ-
но-морфологическое состояние центральной
нервной системы [8, 9]. Одной из таких систем
организма является эндокринная [10]. Актива-
ция гипоталамо-гипофизарной и других звень-
ев эндокринной системы организма у пациен-
тов с дисциркуляторной энцефалопатией вна-
чале выступает как компенсаторная реакция,
а затем в ходе прогрессирования хронической
церебральной ишемии становится патологиче-
ской. На активность эндокринной системы у
пациентов с дисциркуляторной энцефалопати-
ей может влиять как причинный фактор хро-
нических нарушений мозгового кровообраще-
ния, так и выраженность неврологической
симптоматики у данных пациентов, а также
степень кровоснабжения гипоталамической,
таламической и других зон головного мозга.

Влиянию межполушарной асимметрии на
гомеостатические системы организма посвя-
щен ряд работ. В одних исследованы цереб-

Н Е В Р О Л О Г І Я  І  П С И Х І А Т Р І Я

НЕВРОЛОГІЯ І ПСИХІАТРІЯ

Дисциркуляторная энцефалопатия явля-
ется одной из наиболее частых клинических
форм в ангионеврологии. Наблюдаемое в ми-
ре старение населения и рост в его структуре
доли лиц старших возрастных групп, связан-
ный с увеличением продолжительности жиз-
ни, предполагают дальнейшее распростране-
ние хронической недостаточности мозгового
кровообращения [1].

В ходе эпидемиологических исследований
хорошо изучены факторы риска развития це-
реброваскулярной патологии. К ним относят-
ся артериальная гипертензия и атеросклероз
[2]. Клинически дисциркуляторная энцефало-
патия характеризуется феноменологическим
многообразием, обусловленным как патогене-
тическими особенностями сосудистого про-
цесса, так и преимущественным поражением
тех или иных структур головного мозга [3].

Последние два десятилетия являются но-
вым этапом в изучении цереброваскулярной
патологии. К современным методам диагнос-
тики, объективизирующим нарушения мозго-
вого кровообращения, относятся ультразвуко-
вая допплерография интракраниальных сосу-
дов и молекулярная визуализация [4]. По-
следняя представлена рентгеновской компь-
ютерной, магнитно-резонансной, позитрон-
ной эмиссионной и однофотонной эмиссион-
ной компьютерной томографией (ОФЭКТ) [5].

ОФЭКТ относится к ядерным медицин-
ским методикам визуализации молекулярных
изменений патологических процессов в тканях
[6]. У ОФЭКТ в отличие от магнитно-резонанс-
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ральная гемодинамика и влияние межполу-
шарной асимметрии на метаболизм головного
мозга (креатина, холина, лактата и ацетилас-
партата) у людей пожилого возраста [11], в дру-
гих — влияние межполушарной асимметрии
на гормональный гомеостаз у пациентов с ост-
рыми нарушениями мозгового кровообраще-
ния без учета причинных факторов острых на-
рушений мозгового кровообращения [12].

Данные о влиянии межполушарной асим-
метрии на гомеостатические системы организ-
ма у пациентов с хроническими нарушения-
ми мозгового кровообращения малочислен-
ны, разрозненны и не учитывают состояния
ряда важных биологических систем организ-
ма при прогрессировании хронической ише-
мии головного мозга. Основы о возможном
влиянии межполушарной асимметрии на ряд
биологических систем организма, церебраль-
ный кровоток, функциональную активность
головного мозга у больных как с острыми, так
и с хроническими нарушениями мозгового
кровообращения разрабатывались и продол-
жают совершенствоваться доктором медицин-
ских наук, профессором Е.Г. Дубенко [13, 14].

Цель настоящего исследования — пока-
зать возможность влияния различных цереб-
ральных структур пораженного полушария
головного мозга на состояние гормонального
гомеостаза у больных с хроническими нару-
шениями мозгового кровообращения.

Материал и методы. Под наблюдением на-
ходились 99 пациентов (51 мужчина и 48 жен-
щин) в возрасте 50–60 лет с дисциркулятор-
ной энцефалопатией гипертонико-атероскле-
ротического генеза, находившихся на амбула-
торном лечении в консультативной поликли-
нике Харьковской областной клинической
больницы. Из них 94 (94 %) пациента имели
безинсультное течение заболевания, тогда как
5 (5 %) больных перенесли ишемический ин-
сульт различной локализации со сроком дав-
ности 3 мес и более. Больные, перенесшие ост-
рые нарушения мозгового кровообращения по
ишемическому типу, в анамнезе имели по
шкале Ренкина 3 балла.

Диагноз дисциркуляторной энцефалопа-
тии был поставлен на основании неврологиче-
ского, нейропсихологического исследований,
ультразвуковой допплерографии и магнитно-
резонансной томографии и соответствовал
действующей классификации Е.В. Шмидта в
дополнении А.Э. Радзевича [3, 15].

В целях детальной оценки неврологиче-
ского статуса применяли следующие шкалы:
шкала Тиннетти (Functional Mobility Assess-
ment in Eldery Patient), шкала тревоги Спил-
бергера, скрининг-оценка умственного со-
стояния (Mini Mental State Examination —
MMSE), MFI-20, MCA: FMA (Motor Сlub As-

sessment: Functional Movement Activities) и
шкала Ренкина для оценки функциональных
последствий перенесенного инсульта [16].

В исследование не включены пациенты,
страдающие дисциркуляторной энцефалопа-
тией третьей стадии гипертонического, атеро-
склеротического, смешанного генезов, сахар-
ным диабетом, васкулитами разного генеза,
заболеваниями крови, онкологической пато-
логией, требующие применения тромболити-
ческой и антикоагулянтной терапии, болез-
нью Альцгеймера, дисциркуляторной энцефа-
лопатией метаболического, токсического и ги-
поксического генезов, а также после оператив-
ного лечения на крупных экстра- и интракра-
ниальных сосудах.

Причиной дисциркуляторной энцефало-
патии у всех больных явилось сочетание ги-
пертонической болезни и атеросклероза.

Контрольной группой служили 60 здоро-
вых добровольцев, не страдающих артериаль-
ной гипертензией, хронической ишемической
болезнью сердца, сахарным диабетом, иден-
тичных по полу, возрасту и образованию.

Всем пациентам, вошедшим в исследова-
ние, была проведена ультразвуковая доппле-
рография интракраниальных сосудов на соно-
графе типа ТС 2-64 (Япония), с использовани-
ем мониторингового датчика 2 МГц, где реги-
стрировалась линейная скорость мозгового
кровотока по передним, средним, задним моз-
говым артериям, а также в вертебрально-ба-
зилярном бассейне. Кроме того, для отраже-
ния морфологического состояния головного
мозга всем больным с дисциркуляторной эн-
цефалопатией была проведена магнитно-резо-
нансная томография головного мозга на маг-
нитно-резонансном томографе «Образ-1».

В исследование включены результаты, по-
лученные при проведении 5 пациентам ОФЭКТ
в лаборатории радионуклидной диагностики
Института нейрохирургии им. А.П. Ромода-
нова АМН Украины. ОФЭКТ проводили с ис-
пользованием 928 МБк, 99 мТс на ОФЭКТ-ка-
мере типа Apex. Пациента размещали в поло-
жении на спине. Дозы при первых и повтор-
ных измерениях были одинаковыми. Голову
пациента позиционировали так, чтобы обес-
печить параллельность площадей выполнен-
ных срезов и линии от угла глаза к наружно-
му слуховому проходу с двух сторон.

Количественный анализ полученных дан-
ных основывался на величинах скорости сче-
та импульсов, полученных из зоны интереса.

Для оценки результатов суммировали визу-
ализационные данные на трех смежных срезах.

Были выделены следующие зоны интереса:
бассейны передней, средней и задней моз-

говых артерий;
полушария большого мозга.
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Следует отметить, что показатели ОФЭКТ
не являются абсолютными величинами. По-
этому в данном исследовании анализировали
относительные изменения.

Для оценки состояния гормонального го-
меостаза в периферической крови обследован-
ных больных определяли концентрации гипо-
физарных гормонов: пролактина, адренокор-
тикотропного (АКТГ), тиреотропного (ТТГ) и
соматотропного гормонов (СТГ) — с помощью
стандартных наборов РИО.

Результаты и их обсуждение. По данным
клинико-инструментального обследования у
всех пациентов диагностирована дисциркуля-
торная энцефалопатия второй стадии гипер-
тонико-атеросклеротического генеза. У 2 об-
следованных больных в анамнезе отмечены
эпизоды перенесенного острого нарушения
мозгового кровообращения по ишемическому
типу в бассейне правой задней мозговой арте-
рии давностью 1 год, а у 3 — острые наруше-
ния мозгового кровообращения по ишемиче-
скому типу в бассейне левой средней мозговой
артерии давностью 6 мес.

Результаты клинического анализа паци-
ентов свидетельствовали о том, что у 48 боль-
ных с хроническими нарушениями мозгово-
го кровообращения была представлена право-
полушарная неврологическая симптоматика,
а у 51 — левополушарная. При этом клини-
ческие признаки внутричерепной гипертен-
зии, мозжечково-стволовых нарушений были
равно представлены у этих пациентов. Резуль-
таты исследования по шкалам тревоги и де-
прессии: соответственно (9,6±2,5) и (2,9±
0,8) балла — у пациентов с дисциркуляторной
энцефалопатией с правополушарной симпто-
матикой свидетельствовали о незначитель-
ных признаках тревожно-фобических и де-
прессивных расстройств, а у больных с лево-
полушарной симптоматикой эти показатели
составляли соответственно (22,3±1,7) и (8,9±
0,8) балла. Данный факт свидетельствует

о выраженности мнестических, тревожно-фо-
бических и депрессивных нарушений у этих
пациентов.

При проведении ультразвуковой доппле-
рографии  у обследованных больных с дисцир-
куляторной энцефалопатией отмечалось сни-
жение линейной скорости кровотока по всем
внутричерепным артериям, которое коррели-
ровало с наличием в неврологическом статусе
у них мозжечково-стволового, мнестического
и пирамидного синдромов (табл. 1).

Асимметрия мозгового кровотока наблю-
далась у больных как с право-, так и с левопо-
лушарной неврологической симптоматикой,
особенно в бассейнах передней и средней моз-
говых артерий.

Следует отметить тот факт, что у пациен-
тов, перенесших эпизоды острых нарушений
мозгового кровообращения, линейная ско-
рость кровотока на стороне поражения значи-
тельно снижалась относительно показателей
у пациентов без острых эпизодов в анамнезе.
Так, у 2 больных, перенесших ишемический
инсульт в бассейне правой задней мозговой ар-
терии, линейная скорость мозгового кровото-
ка по задней мозговой артерии на стороне по-
ражения составляла (34,5±4,9) см/с, а на ин-
тактной стороне и у больных без эпизодов ост-
рых нарушений мозгового кровообращения —
(41,3±4,9) см/с (p<0,01). У 3 больных, пере-
несших острые нарушения мозгового крово-
обращения по ишемическому типу в бассейне
левой средней мозговой артерии, линейная
скорость кровотока в средней мозговой арте-
рии больше снижалась на стороне поражения
[(35,5±6,1) см/с], чем на интактной стороне и
у больных без острых эпизодов в анамнезе
[(47,8±2,5) см/с].

Пяти больным дисциркуляторной энцефа-
лопатией второй стадии гипертонико-атеро-
склеротического генеза с эпизодами острых на-
рушений мозгового кровообращения в анамне-
зе была проведена ОФЭКТ головного мозга.

Таблица 1. Показатели линейной скорости мозгового кровотока у больных с хроническими
нарушениями мозгового кровообращения, см/с
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Средние показатели церебрального крово-
тока в зонах интереса у обследованных боль-
ных по данным ОФЭКТ приведены в табл. 2.

Мозговой кровоток снижался в бассейнах
передней мозговой артерии на 8 % как в контр-
латеральном, так и в заинтересованном полу-
шарии.

Значительное снижение показателей моз-
гового кровотока в бассейнах средней мозго-
вой артерии на 20 % и задней мозговой арте-
рии на 31 % обусловлено наличием у обследо-
ванных пациентов постинсультного очага в
данных бассейнах.

При исследовании выявлено нарушение
церебральной гемодинамики в таламо-гипота-
ламической области.

В ходе исследования определяли концен-
трации в периферической крови гормонов гипо-
физа: пролактина, АКТГ, СТГ и ТТГ (табл. 3).

Полученные данные  свидетельствовали о
том, что у больных с дисциркуляторной энце-
фалопатией концентрации гормонов гипофи-
за меняются по-разному (табл. 3): содержание
в периферической крови обследованных паци-
ентов АКТГ, ТТГ и пролактина увеличивает-
ся, а концентрация СТГ остается близкой

к нормальным значениям. Данные изменения
могут быть связаны с изменением крово-
обращения в гипоталамо-гипофизарной об-
ласти при прогрессировании артериоспазма
и атеросклеротического поражения стенок со-
судов.

Следует отметить, что гормональные из-
менения были более выражены у больных с
хроническими нарушениями мозгового кро-
вообращения с правополушарной неврологи-
ческой симптоматикой, чем у больных с лево-
полушарной симптоматикой. Этот факт свя-
зан не только с изменением кровоснабжения
гипоталамо-гипофизарной области, но и со
степенью нарушения гемодинамики в бассей-
нах передней и средней мозговых артерий.

Нарушение состояния эндокринной сис-
темы у пациентов с хронической церебро-
васкулярной патологией указывает на то, что
для дисциркуляторной энцефалопатии ха-
рактерны однонаправленные гормональные
реакции компенсаторного характера. Про-
грессирование данной патологии головного
мозга ведет к тому, что эти реакции становят-
ся патологическими, угнетение или актива-
ция которых может оказывать огромное влия-

Таблица 3. Содержание гормонов гипофиза в крови обследованных пациентов с хроническими
нарушениями мозгового кровообращения

Таблица 2. Средние показатели церебрального кровотока у обследованных больных
по данным ОФЭКТ, мл/100 г/мин
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ние на прогноз и исход цереброваскулярных
нарушений.

Выводы
Однофотонная эмиссионная компьютерная

томография объективно отражает изменения
церебральной гемодинамики, а также объемы
регионарного кровообращения головного моз-
га (в различных участках головного мозга). Ее
количественные характеристики достоверно
коррелируют с данными ультразвуковой доп-
плерографии интракраниальных сосудов.

Результаты сравнительного анализа изме-
нения функционального состояния эндокрин-
ной системы при поражениях правой или ле-
вой гемисферы головного мозга показали, что
наличие дисгемических очагов в правом полу-
шарии головного мозга сопровождается более
выраженными гормональными нарушения-
ми. Это позволит включить в комплексное ле-
чение больных с хроническими нарушениями
мозгового кровообращения направленной
коррекции гормонального гомеостаза.
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КЛІНІКО/ГОРМОНАЛЬНІ ДИСФУНКЦІЇ У ПАЦІЄНТІВ З ХРОНІЧНИМИ ПОРУШЕННЯМИ МОЗКОВОГО
КРОВООБІГУ
Р.В. Капустін

Показано залежність вираженості гормональних порушень у хворих на дисциркуляторну енце-
фалопатію від право- або лівопівкульової неврологічної симптоматики з використанням методів ульт-
развукової допплерографії та однофотонної емісійної комп’ютерної томографії.
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BLOOD CIRCULATION
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The dependence of expressiveness of hormonal infringements at patients with discirculatory ence-
phalopathy from the right or left brain neurological semiology was shown with use of a method ultrasonic
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НООФЕН В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ НАРУШЕНИЙ
ПСИХОЭМОЦИОНАЛЬНОЙ СФЕРЫ

ПРИ БЕСПЛОДИИ И СЕКСУАЛЬНОЙ ГИПЕСТЕЗИИ
В.Е. Чадаев, И.Ю. Кузьмина, М.В. Мироненко, О.О. Романова

Харьковский национальный медицинский университет

Изучена психоэмоциональная сфера при бесплодии. Показано, что между нарушения-
ми в психоэмоциональной сфере существуют корреляционные связи, которые норма-
лизуются с помощью ноотропного препарата «Ноофен». Доказана эффективность и це-
лесообразность назначения ноофена в комплексном лечении бесплодия для снятия ас-
тенического и тревожного состояния, а также психопатологических и соматических на-
рушений.
Ключевые слова: ноофен, бесплодие, психоэмоциональные нарушения.

мовлияний признаков. При этом вычисляли
коэффициенты парной корреляции, кросс-
корреляции, вариации. Статистическую обра-
ботку результатов проводили с помощью не-
параметрического критерия Вилкоксона [2].

С лечебной целью применяли ноофен (реги-
страционное свидетельство № UA/3773/01/01,
разрешенный к применению приказом МОЗ
Украины от 28.11.06 № 778), основным дей-
ствующим веществом которого является ноо-
тропный препарат фенибут.

Результаты. У 15 пациенток имели место
отсутствие (8) или снижение (7) либидо и ор-
газма. 39 женщин не были удовлетворены се-
мейной жизнью, отмечали частые ссоры с суп-
ругом без всякого повода, раздражительность
и плаксивость. Отмечено, что нарушение сек-
суальной гармонии супружеских отношений
приводило к межличностному и сексуально-
му конфликту. Особенно ярко проявлялись
такие нарушения у бесплодных супругов (18),
поскольку у них при кажущемся физическом
благополучии были выраженные изменения в
психоэмоциональном и сексуальном аспек-
тах. Сочетание всех этих неблагоприятных
фактов служило мотивировкой семейных раз-
ладов или невротических проявлений, как у
мужа, так и у жены. 24 женщины лечились
нерегулярно, неоднократно отказывались от
обследования и терапии бесплодия. 49 паци-
енток имели первичное бесплодие, 11 — вто-
ричное. 36 пациенток состояли в первичном
браке, 24 — в повторном. У 21 больной были
расстройства менструальной функции.

Всем пациенткам для коррекции психо-
эмоциональной менструальной и генератив-
ной функции проводили лечение ноофеном.
Таблетки назначали перед едой по 250 мг 3
раза в день в течение 4–6 недель. Ноофен так-

Бесплодный брак — трагедия семьи, не-
редко являющаяся причиной разладов в семье
и разводов. У пациентов наблюдается повы-
шенная степень невротизации наряду с други-
ми изменениями в эмоционально-психиче-
ской сфере. Большая часть мечется от врача к
врачу, от врача к экстрасенсу, от него к гадал-
ке и т. д. Некоторые не только не доводят до
конца необходимые медицинские процедуры
и обследования, но зачастую бросают уже ока-
завшие позитивный терапевтический эффект
лечебные мероприятия [1]. В клинической
практике при сексуальной гипестезии доволь-
но часто применяются гормональные препа-
раты, коррекция репродуктивной и сексуаль-
ной функции которыми не всегда дает желае-
мый результат, а в ряде случаев сопровожда-
ется неблагоприятными побочными эффекта-
ми. Это явилось основанием для поиска новых
медикаментозных методов лечения.

Цель исследования — изучение психоэмо-
циональной сферы при бесплодии и возмож-
ность лечения ноофеном выявленных невро-
логических расстройств.

Материал и методы. Обследовано 60 бес-
плодных женщин с нарушениями психоэмо-
циональной сферы и сексуальной гипестези-
ей. Средний возраст обследованных больных
составил 28 лет. Для оценки эмоционально-
психической сферы женщин с бесплодием бы-
ли использованы следующие методики: лич-
ностный опросник (по Айсенку), метод неза-
конченных предложений, а также карты са-
мооценки состояния вегетативных симптомов
и эмоциональных реакций. Все изучаемые
симптомы были пронумерованы от 1 до 54. По-
лученные данные обрабатывали с помощью
специальной системы анализа изучаемых па-
раметров для выявления взаимосвязи и взаи-

Н Е В Р О Л О Г І Я  І  П С И Х І А Т Р І Я



88

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2008. № 1

же рекомендовали для лечения в той же дози-
ровке мужьям при сексуальных и психиче-
ских расстройствах.

После приема ноофена наблюдались поло-
жительные изменения в психической сфере у
бесплодных женщин и мужчин с эмоциональ-
ными расстройствами.

Проанализирована эффективность лечения
ноофеном с катамнезом до двух лет. Из 8 жен-
щин, отмечавших отсутствие либидо и оргаз-
ма, у 6 нормализовалось половое влечение,
появилось приятное отношение к коитусу,
впервые женщины начали испытывать оргазм.
Наряду с этим 5 женщин отметили улучшение
сексуальной потенции у супругов. У женщин
со снижением либидо и оргазма наблюдалось
существенное их повышение, т. е. сексуальная
функция была нормализована. Следует отме-
тить, что все пациенты отметили улучшение
памяти, концентрации внимания, снижение
астении, повышение умственной деятельно-
сти. У 18 больных нормализовался менструаль-
ный цикл. У 42 женщин, применявших ноофен
в комплексном лечении бесплодия, в течение
2 лет наступила беременность.

Обсуждение результатов. Анализ полу-
ченных данных показал, что у женщин с бес-
плодием преобладает инвертированная на-
правленность личности и повышенная степень
невротизации по сравнению с нормой. Отме-
чены увеличение тревожности, скрытой агрес-
сивности, снижение настроения, антриба. У
80 % пациенток выявлено уменьшение общей
активности, снижающее работоспособность.
Установлено, что 40 % женщин озабочены
своим будущим, боятся одиночества, возмож-
ного вследствие бесплодия.

Системный анализ позволил выяснить,
что устанавливается сильная связь между та-
кими показателями, как тревога и напряжен-
ность (коэффициенты кросс-корреляции уве-
личиваются до 0,623 при норме 0,225). Уси-
ливается связь между снижением активности
и мотивацией (коэффициенты корреляции
увеличиваются до 0,702 при норме 0,352), а
также между агрессивностью, раздражитель-
ностью и изменчивостью настроения (соответ-
ственно до 0,629 по сравнению с 0,252).

Таким образом, выявлены изменения в
эмоционально-волевой сфере бесплодных жен-
щин. Установление сильных, жестких связей
между тревогой и напряжением, агрессивно-
стью и раздражительностью, снижением ак-
тивности и мотивацией свидетельствуют, ви-
димо, о заинтересованности аппарата отрица-
тельных эмоций, что позволяет рассматривать
состояние больных как стресс-реакцию на от-
сутствие быстрого результата лечения.

У пациенток обнаружено несколько не
связанных между собой комплексов парамет-

ров. Прежде всего следует отметить комплекс,
образованный параметрами 2, 5, 25, 15, 18,
28, 50. Это следующие параметры: головная
боль — 2; головокружение — 5; тошнота —
15; общая слабость-вялость — 18; изменчи-
вость настроения — 25; шум в голове — 28;
раздражительность — 50. Центральным в
этом комплексе является параметр 2 — голов-
ная боль, который связан почти со всеми ос-
тальными параметрами комплекса (рис. 1).

Рис. 1. Структура взаимосвязи параметров (2 —
головная боль; 5 — головокружение; 15 — тош-
нота; 18 — общая слабость, вялость; 25 — измен-
чивость настроения; 28 — шум в голове; 50 —
раздражительность) с указанием коэффициента
корреляции между ними

Очевидно, что все параметры данного ком-
плекса связаны с неврологической симптома-
тикой. Их объединение в коррелированную
группу указывает на существование опреде-
ленных закономерностей в их проявлениях у
данных больных и позволяет поставить вопрос
о возможных механизмах формирования нев-
рологической реакции у больных с изучаемой
патологией. Следует отметить, что после прие-
ма ноофена в указанной группе больных сома-
тические составляющие этого комплекса пол-
ностью нормализовались, только в отдельных
наблюдениях отмечаются проявления рас-
стройства настроения и раздражительность.
Отсутствие значимых корреляционных связей
комплекса с остальными параметрами указы-
вает на независимость (в статистическом смыс-
ле) проявлений группы неврологических пока-
зателей у пациентов, что свидетельствует об от-
сутствии функциональных связей этой группы
неврологических показателей с остальной изу-
чавшейся симптоматикой.

Второй комплекс, отмеченный у больных
данной группы до лечения, связывает коли-
чество параметров и носит диффузный харак-
тер. Его основу составляют пары сильно свя-
занных между собой параметров, которые за-
тем объединяются в единый комплекс отно-
сительно более слабыми связями. Всего выяв-
лено пять таких пар: 3 и 44 — боли в сердце и
потеря аппетита; 7 и 24 — потливость и при-
поднятое настроение; 8 и 11 — чувство жара
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и пульсация в голове; 4 и 13 — боли в различ-
ных частях тела и похолодание конечностей;
1 и 6 — отек лица, общая отечность и сердце-
биение. Указанные параметры в основном от-
носятся к вегетативным нарушениям, кото-
рые также проявляются при некоторых пато-
логических процессах, определяющих зако-
номерности в проявлении этих показателей.
Более слабые корреляции связывают отмечен-
ные пары параметров практически в один ком-
плекс (рис. 2), добавляя также к нему и ряд
других параметров: 9 — озноб; 12 — пульса-
ция в различных частях тела; 42 — повышен-
ная жажда; 45 — отвращение к пище; 48 —
безразличие, апатия. Указанные параметры в
основном также определяются проявлением
вегетативных расстройств.

После приема ноофена практически все
симптомы этой группы нормализуются, за ис-
ключением кардинальных симптомов (3, 6) и
болей в различных частях тела (4). Значитель-
но увеличилась представленность симптома
24 — приподнятое настроение.

Согласно полученным данным, параметры
14 (частое мочеиспускание) и 21 (внутреннее
беспокойство) также связаны между собой у
данной группы больных (коэффициент корре-
ляции 0,58).

Отдельно следует отметить комплекс кор-
релировавших между собой параметров: 19 —
страхи; 20 — тревоги; 28 — шум в голове;
39 — бессонница; 53 — малый приступ (petit
mal). Эта группа параметров (рис. 2), возмож-
но, отражает психический компонент иссле-
дуемой патологии. С одной стороны, здесь
имеется следствие дополнительного заболева-
ния (малый приступ), а с другой — по-види-
мому, проявление изучаемого патологическо-
го процесса и его непосредственных следст-
вий. Во всяком случае это обособленная от
других проявлений сфера, которая имеет свои
определяющие механизмы и нуждается в спе-
циальной коррекции. После лечения происхо-
дит практическая нормализация указанных
параметров. Только у 1 из 5 пациенток сохра-
нился параметр 19, а у 2 из 8 — параметр 20.

Таким образом, тридцать параметров ока-
зались объединенными в различные комплек-
сы, связанные с неврологическими, вегета-
тивными и психиатрическими компонентами
изучаемого патологического процесса. Дан-
ные комплексы не связаны между собой, что
указывает на статистическую независимость
в проявлении неврологических, вегетативных
и психиатрических компонентов в ходе изу-
чаемого патологического процесса, в то вре-
мя как параметры одной природы, входящие
в комплексы, объединены значимыми корре-
ляционными связями. Это позволяет говорить
о различных механизмах, которые в рамках

единой патологии определяют проявление па-
раметров различного генеза. В то же время в
рамках процесса одной природы существует
весьма четкая корреляционная связь между
параметрами, что указывает на наличие дос-
таточно жесткого механизма, реализующего
патологическую реакцию в каждой из групп
параметров.

Остальные изучавшиеся параметры не
имеют значимых корреляционных связей ме-
жду собой и с параметрами изученных ком-
плексов. Это означает, что их проявление в
данной группе больных статистически незави-
симо, т. е. подчинено иным управляющим ме-
ханизмам. Перечислим эти параметры: веге-
тативные проявления (10 — дрожание; 16 —
рвота; 17 — понос; 32, 33 — слабость в ногах
и руках; 36 — одышка; 43 — чувство голода),
психические проявления (22 — апатия, без-
различие; 23 — слабость, агрессивность; 47,
49 — тоска, злость; 50 — раздражительность).

После проведенного лечения многие пара-
метры нормализовались почти полностью: ес-

Рис. 2. Комплекс коррелировавших между собой
параметров: 1 — общая отечность; 3 — боли в
сердце; 4 — боли в различных частях тела; 6 —
сердцебиение; 7 — потливость; 8 — чувство жа-
ра; 9 — озноб; 11 — пульсация в голове; 12 —
пульсация в различных частях тела; 13 — похо-
лодание конечностей; 19 — страхи; 20 — трево-
ги; 24 — приподнятое настроение; 28 — шум в го-
лове; 39 — бессонница; 42 — повышенная жаж-
да; 44 — потеря аппетита; 45 — отвращение к пи-
ще; 48 — апатия; 53 — малый приступ
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ли до лечения у 8 пациенток отмечен параметр
22, у 13 — параметр 23, то после лечения толь-
ко у 2 женщин выявлены указанные симпто-
мы. Остальные параметры нормализовались
полностью.

Выводы
Выявленные изменения в эмоционально-

волевой сфере бесплодных женщин позволяют
установить сильные, жесткие связи между тре-

вогой и напряжением, агрессивностью и раз-
дражительностью, снижением активности и
мотивацией, что свидетельствует о заинтересо-
ванности аппарата отрицательных эмоций.

Ноотропный препарат «Ноофен» следует
признать высокоэффективным и целесообраз-
ным для использования в комплексном лече-
нии бесплодия, нарушений менструальной
функции и коррекции психоэмоциональной
сферы и сексуальной гипестезии.
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НООФЕН У КОМПЛЕКСНОМУ ЛІКУВАННІ ПОРУШЕНЬ ПСИХОЕМОЦІЙНОЇ СФЕРИ ПРИ БЕЗПЛІДДІ
ТА СЕКСУАЛЬНІЙ ГІПЕСТЕЗІЇ

В.Є. Чадаєв, І.Ю. Кузьміна, М.В. Мироненко, О.О. Романова
Вивчено психоемоційну сферу при безплідді. Показано, що між порушеннями у психоемоційній

сфері існують кореляційні зв’язки, які нормалізуються за допомогою ноотропного препарату «Но-
офен». Доведено ефективність та доцільність призначення ноофену при комплексному лікуванні без-
пліддя для зняття астенічного та тривожного стану, а також психопатологічних та соматичних по-
рушень.

Ключові слова: ноофен, безпліддя, психоемоційні порушення.

NOOFEN IN COMPLEX TREATMENT OF INFRINGEMENTS BY PSYCHOEMOTIONAL SPHERE
AT BARRENNESS AND SEX HYPESTHESIA
V.Е. Chadaev, I.U. Кuzmina, М.V. Мironenko, О.О. Romanova

The psychoemotional sphere was investigated at barrenness. It was shown, that between infringements
in psychoemotional sphere there are correlation connections, which are normalized by the help nootropic
preparation «Noofen». The efficacy and expediency of purpose Noofen in complex treatment of barren-
ness for putting off an asthenic and alarming state, and also psychopathologic and somatic infringements
is proved.

Key words: Noofen, barrenness, psychoemotional infringements.
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СИСТЕМА ПСИХОТЕРАПЕВТИЧЕСКОЙ КОРРЕКЦИИ
СЕКСУАЛЬНОЙ ДЕЗАДАПТАЦИИ СУПРУЖЕСКОЙ ПАРЫ

ПРИ СПЕЦИФИЧЕСКОМ РАССТРОЙСТВЕ ЛИЧНОСТИ У ЖЕНЫ
М.А. Денеко

Полтавская областная психоневрологическая больница им. А.Ф. Мальцева

Описаны принципы и методы разработанной нами патогенетической системы психоте-
рапевтической коррекции разных форм сексуальной дезадаптации, развивающихся при
расстройстве личности у женщин. Показана эффективность проведения предложенной
системы при данной патологии.
Ключевые слова: женщины, специфические расстройства личности, формы сексуаль�
ной дезадаптации, психотерапия.

Предлагаемая система психотерапевтиче-
ской коррекции в соответствии с концепцией
В.В. Кришталя [4] состоит из четырех компо-
нентов: когнитивного (информационного),
аффективного (эмоционального), конативно-
го (поведенческого) и личностного — и на-
правлена на компенсацию расстройства лич-
ности у женщин, нормализацию межличност-
ного общения супругов и адаптацию их сек-
суального поведения.

Задачами когнитивного компонента пси-
хокоррекции были уяснение супругами необ-
ходимости и реальной возможности оптими-
зации их отношений; выработка правильных
установок на межличностные отношения; по-
вышение самопонимания; осознание связи ме-
жду своим поведением и взаимоотношения-
ми, в частности в семье; понимание причин
формирования конфликтных взаимоотноше-
ний и своей роли в их возникновении; дости-
жение адекватного отражения супругами друг
друга в целях повышения уровня взаимопо-
нимания; ознакомление супругов с формами
поведения, позволяющими нормализовать
взаимоотношения и предотвратить возникно-
вение конфликтных ситуаций.

Второй (аффективный) компонент коррек-
ции имел своей целью дезактуализацию пере-
живаний супругов, связанных с конфликта-
ми, снятие их негативного отношения друг к
другу и устранение дезадаптации. Это могло
быть достигнуто при соответствующей моди-
фикации способов эмоционального реагирова-
ния супругов при межличностном общении,
выработке критического отношения к своему
неадекватному реагированию в конфликтных
ситуациях, ликвидации неадекватных эмо-
циональных реакций и усвоении супругами
средств установления доверительных, искрен-
них отношений. Для решения этих задач не-
обходимо было достижение изменений в лич-

Личностные особенности, обусловливаю-
щие психологическую, социальную и семей-
ную дезадаптацию женщин, страдающих рас-
стройством личности, и применение для их
коррекции методов психотерапии привлека-
ли внимание многих исследователей начиная
с классиков психиатрии [1–3]. В то же время
сексуальное поведение этих больных, приво-
дящее к развитию сексуальной дезадаптации
супружеской пары, и ее психотерапевтиче-
ская коррекция оставались вне научных ин-
тересов исследователей. Эта проблема до на-
стоящего времени мало изучена и остается
весьма актуальной, сохраняя свое медико-
психологическое и социальное значение, по-
скольку сексуальная дезадаптация, особенно
при расстройствах личности, подрывает проч-
ность брака и нередко приводит к его разру-
шению [4].

В связи с этим целью настоящей работы
было разработать на основании результатов
изучения личностных черт и межличностных
взаимоотношений супругов при расстрой-
ствах личности у женщин и апробировать в
клинической практике систему психотерапев-
тической коррекции.

Материал и методы. Разработанная систе-
ма психокоррекции была апробирована у 320
дезадаптированных супружеских пар, в кото-
рых жены страдали специфическим расстрой-
ством личности. Среди них у 53 женщин был
диагностирован эмоционально неустойчивый
тип расстройства личности, у 46 — ананкаст-
ный, у 51 — демонстративный, у 53 — зави-
симый, у 45 — шизоидный, у 27 — диссоци-
альный и у 15 — тревожный. При этом у 123
супружеских пар развилась коммуникатив-
ная форма дезадаптации, у 70 — полоролевая,
у 26 — социокультурная, у 35 — сексуально-
эротическая, у 50 — конституциональная и у
16 — аверсионная форма.
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ностных структурах пациентов: самооценке,
системе социального восприятия и т. д.

Выполнение этих условий создает предпо-
сылки для решения задачи третьего (конатив-
ного) компонента психотерапевтической кор-
рекции, которая состоит в модификации ти-
пов поведения каждого из супругов и типов их
взаимодействия. В рамках данного компонен-
та должны быть достигнуты преодоление не-
адекватных форм поведения, приводящих к
супружеским конфликтам; обучение формам
поведения, способствующим адекватной адап-
тации, в частности, выработка адекватных
способов разрешения супружеских конфлик-
тов и их закрепление; выработка форм пове-
дения, помогающих достигнуть взаимопони-
мания, обеспечивающих взаимопомощь, ис-
кренность, доверительность отношений, от-
ветственность и самостоятельность супругов.

Целью четвертого (личностного) компо-
нента является максимальная персонализа-
ция супругов.

При таком подходе выбор методов психо-
терапии и конкретное содержание психотера-
певтических занятий определялись формой
сексуальной дезадаптации: ее причинами, ме-
ханизмами развития и клиническими прояв-
лениями с учетом типа расстройства личности
у женщин, учитывали также личностные и ха-
рактерологические особенности мужей боль-
ных и степень заинтересованности супругов в
нормализации отношений.

В процессе психотерапевтической работы
были использованы следующие методы из со-
временного арсенала психотерапии: рацио-
нальная психотерапия в индивидуальных и
парных занятиях, групповая персоналистиче-
ская психотерапия, адекватные в каждом кон-
кретном случае тренинги — коммуникацион-
ный, ролевой, психосексуальный, сексуально-
эротический, аутотренинг, а также вспомога-
тельные методы — библиотерапия, элементы
гештальттерапии, трансактный анализ и др.

Рациональную психотерапию проводили в
целях конкретизации и уточнения актуаль-
ных семейных отношений. С согласия паци-
ента конфликтную проблему выносили на об-
суждение в группе, и если один из супругов по-
сещал групповые занятия, то другой должен
был быть подготовлен к адекватному воспри-
ятию перемен в его поведении и ясно осозна-
вать необходимость личного участия в рекон-
струкции взаимоотношений. Поэтому инфор-
мация, получаемая при работе с одним из
супругов, часто использовалась в работе с дру-
гим. При парной психотерапии в беседе с суп-
ругами обсуждались имеющиеся проблемы и
конфликтные ситуации, разрабатывались и
проигрывались конкретные способы их разре-
шения.

Следует отметить при этом, что парная
психотерапия могла быть не только супруже-
ской. Так, хороший эффект дает коммуника-
ционный тренинг женщины не с супругом, а с
каким-либо другим членом группы, у кого
имеет место та же проблема. Проигрывая си-
туацию с посторонним человеком, легче объ-
ективно оценить свое поведение с супругом,
уяснить свои ошибки, продиктованные при-
страстным отношением к нему, и исправить их.

Результаты и их обсуждение. Психокор-
рекция начиналась с первой совместной бесе-
ды с супружеской парой. Эта беседа имеет
важнейшее значение для достижения успеха,
поскольку в ней помимо выяснения основных
данных о каждом супруге и внутрисемейной
ситуации должен быть создан мотив участия
супругов в психотерапевтической работе, а ес-
ли у них имеется установка на расторжение
брака, должна быть выработана установка на
его сохранение. С этой целью супругам, с од-
ной стороны, объясняется реальная возмож-
ность оптимизации их взаимоотношений, с
другой — формируется правильное представ-
ление о психотерапевтической помощи. Во
время первой беседы следует добиться того,
чтобы каждый супруг понял необходимость
глубокого анализа супружеских взаимоотно-
шений и собственной ответственности за эф-
фективность проводимой психотерапии.

Обеспечение устойчивой установки на со-
хранение семьи и активное участие в терапев-
тическом процессе, конечно, не может огра-
ничиться первой беседой и остается в центре
внимания во время всей последующей работы
с супружеской парой. Для супругов с сексу-
альной дезадаптацией, особенно с аверсион-
ной ее формой, характерно аффективное ли-
бо негативное поведение во время первой бе-
седы. Учитывая это, а также нередко наблю-
дающийся напряженный характер взаимоот-
ношений супругов, мы стремимся предотвра-
тить резкие проявления конфликтности и от-
рицательные оценочные суждения мужа и же-
ны по отношению друг к другу, обсуждая ос-
новные проблемы семьи и причины конфлик-
тов с каждым из них в отдельности.

Известно распространенное в психологии
мнение, что при проведении супружеской пси-
хотерапии следует воздерживаться от актив-
ной позиции и прямых советов [5]. Однако мы,
учитывая выраженную дезадаптацию у на-
ших пациентов, в особенности при наличии
сексуальной аверсии, считаем необходимым
быстрое и активное вмешательство в их взаи-
моотношения и на начальной стадии психоте-
рапии даем конкретные советы и указания,
касающиеся поведения в конфликтных ситуа-
циях; на последующих этапах потребность в
этом отпадает.
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При коммуникативной форме сексуаль-
ной дезадаптации в качестве основного мето-
да психотерапии мы использовали коммуни-
кационный тренинг. В индивидуальных бесе-
дах каждый супруг высказывал свои обиды и
претензии к другому, свое представление о
супружеских проблемах и их причинах, не
провоцируя негативную реакцию другого.
При парной (супружеской) психотерапии про-
водилось совместное обсуждение с супругами
их проблем, особенностей поведения каждо-
го из них и их взаимоотношений. Парная пси-
хотерапия, как правило, проводилась после
индивидуальных занятий с каждым из супру-
гов в отдельности.

Коммуникативная форма дезадаптации
может быть обусловлена как внутриличност-
ным конфликтом у одного или обоих супру-
гов, так и их межличностным конфликтом. В
соответствии с этим в задачи психотерапевти-
ческой коррекции входит ликвидация причин
того и другого конфликта, причем коррекция
может быть направлена и на решение конкрет-
ных проблем, и на обучение супругов умению
строить общение и конструктивно разрешать
возникающие конфликтные ситуации.

Коммуникативный тренинг состоит из
двух основных этапов: формирования новой,
правильной установки на нормализацию меж-
личностных отношений и научения реализа-
ции этой установки, т. е. продуктивному об-
щению и разрешению конфликтов. Этап вы-
работки установки начинается после получе-
ния информации об имеющихся у данной суп-
ружеской пары нарушениях в общении и оп-
ределения уровня социально-психологиче-
ской адаптации супругов. Полученная инфор-
мация доводится до сведения обоих супругов,
обсуждается с ними, выясняется и фиксиру-
ется их собственная оценка своей коммуника-
ции. Затем в беседах, лекциях, а также с по-
мощью библиотерапии супругов знакомят с
принципами правильной коммуникации и ос-
новами культуры общения. На тематически
ориентированных занятиях обсуждаются та-
кие проблемы, как психология общения, при-
чины возникновения супружеских конфлик-
тов; способы разрешения конфликтных ситуа-
ций; распределение ролей в семье; стереотипы
взаимодействия супругов, приводящие к кон-
фликтам; роль характерологических и лич-
ностных черт в возникновении конфликтов.

На занятиях обсуждается также рекомен-
дуемая для чтения художественная и научно-
популярная литература по соответствующей
тематике.

На данном этапе психотерапевтической
коррекции коммуникативной формы сексу-
альной дезадаптации мы знакомим своих па-
циенток с так называемой супружеской так-

тикой — способом коммуникации, позволяю-
щим избежать возможных конфликтов, на-
пряженности в отношениях, конфронтации и
ссор с помощью позитивных форм поведения,
направленных на подавление агрессивных
тенденций или по крайней мере их проявле-
ния. Супружеская тактика — форма созна-
тельного управления поведением партнера и
изменения его в желаемом направлении, наи-
более действенный способ достижения данных
целей, применимый даже при отказе партне-
ра от сотрудничества. Однако его успешное ис-
пользование требует умения владеть проявле-
ниями собственных чувств.

Супружеская тактика основана на общих
принципах и правилах коммуникации, разра-
ботанных Д. Карнеги и модифицированных
С. Кратохвилом [6] в качестве руководства для
супругов.

При кратком перечислении этих принци-
пов отметим следующие: интерес к супругу
(супруге), к его мнениям и увлечениям, зна-
ние его сильных и слабых сторон; умение вни-
мательно слушать, без чего невозможны взаи-
мопонимание и умение говорить о том, что ин-
тересует, занимает мысли супруга; при необ-
ходимости критики она должна быть справед-
ливой и тактичной, подводя супруга к пони-
манию собственной неправоты; осторожное
отношение к приказам, которые следует обле-
кать в форму пожелания или просьбы; пони-
мание собственных ошибок и умение призна-
вать их; щедрость на похвалу; эмпатия, уме-
ние войти в положение другого; принцип «не
ссориться», «быть выше ссоры», разъясняя
свою точку зрения; наконец, использовать са-
мое простое и эффективное средство пресече-
ния конфликта — доброжелательную улыбку.

Этап выработки установки после ознаком-
ления с методами супружеской тактики за-
канчивается библиотерапией. Второй этап
коррекции коммуникативной формы супру-
жеской дезадаптации, этап научения, заклю-
чается в занятиях, проводимых как врачом
(индивидуальных, парных и групповых), так
и супругами самостоятельно дома.

В качестве метода научения мы применя-
ем разработанную С. Кратохвилом конструк-
тивную ссору [6] — форму коммуникации,
при которой в обусловленное время супруги,
соблюдая определенные правила, открыто
проявляют свои отрицательные эмоции и кри-
тику по отношению друг к другу, затем пере-
ходят к самокритике и положительной оцен-
ке друг друга, что может завершиться компро-
миссным решением спорного вопроса. Этот
метод позволяет ослабить отрицательные аф-
фекты и способствует сближению супругов.

В соответствии с правилами конструктив-
ной ссоры ее проводят по поводу какого-либо
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критического события после предварительной
договоренности. Для нее выбирают удобное
место и время. Начинающий ссору должен
четко представлять себе, что он требует, чего
хочет с ее помощью добиться, и ясно пони-
мать, что целью ссоры является не поражение
противника, не собственная «победа», а совме-
стное решение проблемы. В процессе ссоры ис-
пользуемые аргументы не должны унижать
партнера или задевать его больные места (на-
пример, высмеивать физические недостатки),
напоминать о старых обидах; запрещаются
выпады против лиц или предметов, которые
дороги партнеру, неопределенные обобщения
претензий («ты мне никогда не помогаешь»)
и использование необоснованных угроз.

Чтобы облегчить начало и окончание ссо-
ры, ее разделяют на три этапа, для каждого
из которых также установлены основные пра-
вила:

• начальный этап — уведомление о жела-
нии начать ссору;

• средний — говори то, что думаешь, реа-
гируй и критикуй;

• конечный — признай свои ошибки, най-
ди в другом что-то хорошее.

На конечном этапе ссоры необходимо от-
ступить самому и протянуть руку примирения
другому. Заканчивая ссору, целесообразно ис-
пользовать некоторые элементы супружеской
тактики Карнеги. Каждый партнер должен
постараться понять собственные ошибки и по-
зицию другого, показать свою доброжелатель-
ность, иногда откровенно попросить о прими-
рении. Наконец, учитывая критические заме-
чания среднего этапа, каждый супруг должен
оценить партнера, обязательно похвалив за
то, что заслуживает похвалы.

Затем оба супруга оценивают результаты
ссоры. За каждый раздел можно получить –1
или +1 балл, подсчет очков проводят для каж-
дого участника отдельно, и окончательный ре-
зультат, получаемый суммированием баллов,
позволяет судить об эффективности ссоры.

Выбор конкретных форм и методик пси-
хотерапии, темы и содержания проводимых
занятий, как уже указывалось, в нашей сис-
теме зависели от личностных особенностей,
характера взаимоотношений супругов и их по-
зиции по отношению к будущности брака.

При коммуникативной форме мы прово-
дим также групповую психотерапию. Если ее
назначали обоим супругам, их вводили в со-
став разных групп. В большинстве случаев, од-
нако, групповую психотерапию назначали од-
ному супругу, при наличии сексуальной авер-
сии — тому из них, кто испытывал аверсию.

Обычно группы состояли из 9–12 человек.
Занятия длительностью по 2 ч проводили 1–
3 раза в неделю в течение 2 мес. Весь курс

коррекции занимал, таким образом, пример-
но 40 ч.

Работа психотерапевтической группы
строилась с учетом групповой динамики и бы-
ла ориентирована на максимальное стимули-
рование активности участников. Основным
методом при этом была групповая дискус-
сия — биографическая, тематическая и интер-
акционная. Эффект достигался путем выхода
на личную проблему каждого члена группы.
Биографически и интеракционно ориентиро-
ванные занятия в основном соответствовали
принятым при групповой психотерапии. В
процесс групповой дискуссии вводились эле-
менты семейно-ролевого тренинга, трансакт-
ный анализ, что позволяло получить дополни-
тельный материал для анализа проблем груп-
пы в целом и каждого ее члена в отдельности.

При групповой психотерапии система об-
ратной связи позволяет каждому участнику
видеть, как другие интерпретируют его пове-
дение, а следовательно, помогают осмыслить
собственные черты, приводящие к конфликт-
ным взаимоотношениям, что является необ-
ходимым условием успешной коррекции сво-
его поведения и эмоциональных реакций.

Помимо метода дискуссии при групповой
психотерапии мы используем различные
вспомогательные методики — библиотера-
пию, направленную на повышение уровня
культуры общения супругов, элементы геш-
тальттерапии, графические, пантомимические
техники, имеющие целью активизировать про-
цесс взаимодействия в группе, повысить актив-
ность ее членов. Эти техники применяли в тех
случаях, когда пациентам трудно было гово-
рить о своих чувствах и переживаниях.

При использовании вспомогательных тех-
ник задание, как правило, завершалось обсу-
ждением, в ходе которого каждый член груп-
пы должен был рассказать о своих чувствах и
мыслях, вызванных выполнением предло-
женного задания, что обеспечивало обратную
связь. Обсуждение строилось как конструк-
тивный анализ характерных особенностей и
способов поведения членов группы. Все при-
меняемые методы органически сочетались
друг с другом.

В связи с тем что супруги часто объясня-
ют возникающие в семье трудности характе-
рологическими особенностями и неправиль-
ным реагированием друг друга, мы считаем
целесообразным проведение ролевых игр при
коррекции супружеских взаимоотношений.

При обсуждении конфликтных ситуаций
членам группы предлагали проиграть свои спо-
собы их решения, что позволяло выявить и
проанализировать имеющиеся у них конкрет-
ные поведенческие навыки общения. Роль суп-
руга при этом выполнял выбранный из груп-
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пы партнер. При выборе ситуации мы исходи-
ли из условий, что ее содержание должно соот-
ветствовать конкретным ситуациям, возни-
кающим между супругами, и быть значимым
для пациента, участвующего в ролевой игре.

Разыгрывая характерные конфликты,
участники демонстрировали свойственные им
стереотипы поведения в конфликтных ситуа-
циях. При этом одна и та же ситуация проиг-
рывалась несколько раз, что давало участни-
кам тренинга возможность побывать в разных
ролях, предлагая каждый раз свои варианты
решений. В процессе проигрывания супруги
менялись ролями, чтобы можно было разы-
грать поведение не только свое, но и второго
супруга. В ходе ролевого тренинга его участ-
ники выступали то активными исполнителя-
ми ролей, то активными наблюдателями, бла-
годаря чему они максимально включались в
поиск решения типичных и актуальных для
них социально-психологических проблем.

В процессе обсуждения каждой проигран-
ной ситуации участники, увидевшие свое по-
ведение со стороны, оценивали адекватность
предложенных решений, целесообразность
изменения поведения. Проигрывание предло-
женной ситуации другими участниками по-
зволяло каждому не только осознать способы
общения, приводящие к конфликтам, но и
расширить арсенал собственных средств их
разрешения; кроме того, при этом повыша-
лась чувствительность каждого к проблемам
другого. Таким образом, использование роле-
вого тренинга с последующим обсуждением по-
зволяло модифицировать типы взаимодейст-
вия супругов, изменить характер их общения,
т. е. добиться поставленной цели — освоения
навыков бесконфликтной коммуникации.

Поскольку у больных расстройством лич-
ности среди ее нарушений отмечается и депер-
сонализация, мы полагаем, что в арсенал
средств психотерапевтической коррекции
сексуальной дезадаптации при данной патоло-
гии должна входить персоналистическая пси-
хотерапия [4]. Мы проводили персоналисти-
ческую психотерапию при всех формах дез-
адаптации. Курс начинали с определения
уровня и степени зрелости личности, состоя-
ния ее подсистем (интра-, интер- и метаинди-
видной), причин нарушения персонализации,
конфликтных ситуаций и роли указанных ха-
рактеристик в возникновении сексуальной
дезадаптации.

После этого проводили психологическую
подготовку, направленную на повышение
уровня знаний супругов в области общения,
формирования личности и культуры межлич-
ностных отношений, затем психогигиениче-
скую подготовку, задачей которой было повы-
шение уровня осведомленности пациентов об

имеющихся у них нарушениях и роли лично-
сти в генезе сексуальной дисгармонии.

На следующем (реконструктивном) этапе
коррекции решалась ее основная задача —
формирование новых установок, типа реаги-
рования, перспективы адекватного разреше-
ния противоречий между пациентом и обще-
ством путем перестройки активности, направ-
ленности личности, самосознания, уровня
притязаний в соответствии с реальными об-
стоятельствами жизни. Завершала лечебный
курс поддерживающая психотерапия, прово-
димая для подкрепления достигнутого уров-
ня персонализации супругов.

Персоналистическая психотерапия прово-
дилась в форме индивидуальных бесед с помо-
щью разъяснения, убеждения и внушения.
Курс состоял из 10–12 занятий продолжитель-
ностью от 30 мин до 1 ч.

Индивидуальная персоналистическая
психотерапия не исключает возможности од-
новременного проведения групповой психоте-
рапии. Если последняя действует на интерин-
дивидные характеристики личности, то пер-
соналистическая психотерапия, действующая
и на метаиндивидные ее характеристики, зна-
чительно повышает эффективность коррек-
ции дезадаптивных форм нарушения сексу-
ального здоровья.

При полоролевой форме сексуальной дез-
адаптации главным методом коррекции был
ролевой психосексуальный тренинг. Этот вид
тренинга имеет целью ликвидацию нарушения
стереотипа полоролевого поведения, которое
может проявляться в форме гиперфеминного
или маскулинного поведения у женщин, ги-
пермаскулинного или феминного поведения у
мужчин, поскольку эти нарушения, как пра-
вило, приводят к супружеской дезадаптации.

Мы проводили ролевой психосексуальный
тренинг после того, как выясняли, на каком
этапе, стадии и фазе психосексуального раз-
вития произошла девиация полоролевого по-
ведения и какой фактор (психо- или социоген-
ный) вызвал имеющееся нарушение. Важным
диагностическим критерием при этом было
выяснение состояния платонического, эроти-
ческого и сексуального либидо, а также сек-
суальной установки и типа сексуальной моти-
вации. Такой анализ дает возможность вы-
явить структуру нарушения психосексуально-
го развития и наметить поэтапную психосек-
суальную коррекцию.

Психотерапевтический процесс при поло-
ролевой форме сексуальной дезадаптации,
как и при коммуникативной, состоял из эта-
пов выработки установки и научения. Преж-
де всего с супругами проводили информаци-
онно-разъяснительную работу — информиро-
вали их о правильном полоролевом поведении
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и психосексуальной ориентации. На этом эта-
пе использовали библиотерапию и рациональ-
ную психотерапию в форме индивидуальных
и групповых бесед.

Библиотерапия, т. е. «лечение чтением»,
входила как одно из звеньев в систему психо-
терапии практически всех форм сексуальной
дезадаптации.

Поскольку в библиотерапии используют
обычно художественные произведения (ре-
же — популярные книги в беллетризованной
форме), ее относят к методам эстетотерапии.
Подбор книг для чтения диктуется задачами
психотерапевтического воздействия. Для на-
ших пациентов мы подбирали произведения,
которые помогали бы им понимать причины
имеющихся у них нарушений поведения (по-
лоролевого, сексуального) подсказывали пу-
ти решения конфликтов и способы самовыра-
жения.

Рекомендуя чтение книг в библиотерапев-
тических целях, мы исходили из трех прин-
ципов, сформулированных А.М. Миллером
[7]: изложение должно быть доступно для па-
циента; поведение героя книги как пример си-
лы духа должно ободрять нуждающихся в
этом людей, не усугублять чувство собствен-
ной неполноценности; описанная в книге си-
туация должна иметь максимальное сходство
с ситуацией, в которой находится пациент.
Последнее особенно важно при сексуальной
дезадаптации, в основе которой лежит внут-
ри- или межличностный конфликт.

Мы применяли метод библиотерапии у
всех своих пациентов и в индивидуальной, и
в групповой форме. При индивидуальной биб-
лиотерапии пациенты читали книги по состав-
ленному нами библиотерапевтическому пла-
ну, а затем совместно разбирали прочитанное.
При групповой библиотерапии, формируя
группу, учитывали степень начитанности и
читательские интересы ее членов.

Рациональная психотерапия, проводив-
шаяся при данной форме дезадаптации в це-
лях выработки у женщин негативного отно-
шения к имеющемуся у них нарушению по-
лоролевого поведения, осуществлялась в ин-
дивидуальной и групповой форме с помощью
разъяснения, убеждения, внушения и само-
внушения. Ее проводили, дополняя библиоте-
рапией, и на реконструктивном этапе, целью
которого было формирование новых полоро-
левых установок.

Завершал курс коррекции полоролевой
тренинг, задачей которого являлось научение
нормальному полоролевому поведению.

После окончания психотерапевтического
курса те же методы (индивидуальные, парные,
групповые занятия и поведенческий тренинг)
использовались в качестве поддерживающей

психотерапии для закрепления выработанно-
го правильного полоролевого поведения.

Основным методом коррекции сексуаль-
но-эротической формы дезадаптации супру-
жеской пары служил сексуально-эротический
тренинг. На предшествовавшем его проведе-
нию диагностическом этапе у супругов с по-
мощью карт эрогенных зон выявляли эти зо-
ны, физиологические реакции при воздейст-
вии на них, выясняли психологическую при-
емлемость воздействия и полученную инфор-
мацию учитывали при проведении тренинга.

Известно, что сексуально-эротический
тренинг имеет противопоказания [4]. Ими яв-
ляются низкий уровень социальной и психо-
логической адаптации супругов; неправиль-
ная осведомленность в вопросах психогигие-
ны половой жизни; психологическая непри-
емлемость обследования с помощью карты
эрогенных зон; нарушение полоролевого по-
ведения и психосексуальной ориентации. При
наличии таких противопоказаний необходи-
мо до проведения сексуально-эротического
тренинга нормализовать уровень социально-
психологической и психологической адапта-
ции супругов, повысить их осведомленность
в вопросах психогигиены половой жизни, нор-
мализовать полоролевое поведение и психо-
сексуальную ориентацию.

Сексуально-эротическая дезадаптация в
подавляющем большинстве случаев развива-
ется вследствие низкого уровня информиро-
ванности супругов в области секса, искажен-
ных представлений о норме и физиологиче-
ских колебаниях сексуальной функции и свя-
занной с этим неправильной оценкой супру-
гами своих сексуальных проявлений. Это дик-
тует необходимость проведения на этапе вы-
работки установки когнитивной (информаци-
онной) психотерапии.

Методика когнитивной коррекции явля-
ется специальным самостоятельным способом
воздействия. В ее задачу входит ликвидация
дефицита информации путем последователь-
ного и планомерного повышения уровня осве-
домленности и компетентности супругов в во-
просах межличностных отношений и психо-
гигиены половой жизни. Для достижения
этой цели мы рекомендуем пациентам чтение
соответствующей научно-популярной литера-
туры, в частности, книг В.В. Кришталя,
Г.П. Андруха, Пола Джоанидиса, Льва Щег-
лова и др. [8–10].

В целях нормализации общения супругов
на этом этапе целесообразно также использо-
вать описанную супружескую тактику Д. Кар-
неги.

Задача нивелирования неправильной
оценки супругами своих сексуальных прояв-
лений решается с помощью рациональной
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(разъяснительной) психотерапии, которая
проводится в форме индивидуальных, парных
и групповых бесед и лекций по следующей те-
матике: анатомо-физиологические особенно-
сти половой функции; психология и физиоло-
гия половой жизни; причины и условия раз-
вития сексуальной дезадаптации; роль черт
личности и характера в нарушении супруже-
ской адаптации.

Необходимо отметить, что дефицит ин-
формации и нередко неправильная осведом-
ленность в области психогигиены половой
жизни, а следовательно, и недостаточная сек-
суально-эротическая адаптация наблюдаются
у большинства супружеских пар при всех фор-
мах нарушения сексуального здоровья, хотя
и не являются их причиной. Поэтому когни-
тивная психотерапия должна входить состав-
ной частью в систему психотерапевтической
коррекции каждой формы сексуальной дез-
адаптации.

Второй этап коррекции рассматриваемой
формы дезадаптации — этап научения пра-
вильному сексуальному поведению — пред-
ставляет собой собственно сексуально-эроти-
ческий тренинг. Он проводится после повыше-
ния осведомленности супругов в вопросах пси-
хогигиены половой жизни, коррекции их
представлений о сексуальных физиологиче-
ских реакциях и выработки новой установки
на проведение полового акта. Задача тренин-
га — научение супругов правильному воздей-
ствию на эрогенные зоны друг друга и адек-
ватной технике полового акта. Завершает
курс коррекции сексуально-эротической дез-
адаптации поддерживающая психотерапия в
форме индивидуальных и совместных собесе-
дований с супругами, направленных на закре-
пление выработанного оптимального сексу-
ального поведения.

Конституциональная форма сексуальной
дезадаптации определялась несоответствием
типов половой конституции у находившихся
под нашим наблюдением супругов, а именно
тем обстоятельством, что у большинства жен-
щин была слабая или ослабленная средняя по-
ловая конституция. На первом этапе коррек-
ции данной формы мы проводили рациональ-
ную психотерапию, в парных (супружеских)
беседах разъясняя, что при свойственном па-

циентке типе половой конституции не каж-
дый половой акт должен обязательно приво-
дить к оргазму и тем не менее она может и
должна получать психосексуальное удовле-
творение. Это достигается благодаря взаимно-
альтруистическому типу сексуальной мотива-
ции и соответствующему мотиву полового ак-
та — желанию дать наслаждение супругу. Для
их выработки проводили мотивационный тре-
нинг. Мужу пациентки разъясняли необходи-
мость активизировать предварительный пери-
од полового акта, создавая обстановку, благо-
приятствующую тесному духовному и телес-
ному общению. Для этого рекомендовали ис-
пользовать музыку, эротические духи, способ-
ствующие сексуальному возбуждению (духи
«д’Амур», «Духи любви 114»), а также при-
менять специальные кремы, обостряющие
сексуальные ощущения (крем «Мадам»,
«Крем сестры Ирмгард» и др.).

На этапе научения проводили сексуально-
эротический тренинг, в процессе которого суп-
руги должны были найти оптимальные спосо-
бы и приемы воздействия в предварительный
период и во время самого полового акта, наи-
более приемлемые для женщины и в наиболь-
шей степени возбуждающие ее. Следует отме-
тить при этом, что успех описанной коррек-
ции может быть достигнут только при высо-
ком уровне психологической адаптации суп-
ругов и активном участии обоих в психотера-
певтическом процессе.

В результате проведения разработанной
системы при всех формах сексуальной дез-
адаптации у подавляющего большинства на-
ходившихся под наблюдением супружеских
пар удалось достигнуть сексуальной адапта-
ции. В свою очередь, нормализация половой
жизни способствовала более благоприятному
течению расстройства личности у женщин,
уменьшению частоты его декомпенсаций. При
катамнестическом наблюдении в течение 2 лет
ни у одной больной не было отмечено деком-
пенсации, связанной с нарушением сексуаль-
ного здоровья супругов. Полученные данные
дают основание рекомендовать предлагаемую
систему психотерапевтической коррекции
для применения в клинической практике при
специфических расстройствах личности у
женщин.
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СИСТЕМА ПСИХОТЕРАПЕВТИЧНОЇ КОРЕКЦІЇ СЕКСУАЛЬНОЇ ДЕЗАДАПТАЦІЇ ПОДРУЖЖЯ
ЗА СПЕЦИФІЧНОГО РОЗЛАДУ ОСОБИСТОСТІ У ДРУЖИНИ
М.О. Денеко

Описано принципи й методи розробленої нами патогенетичної системи психотерапевтичної ко-
рекції різних форм сексуальної дезадаптації, що розвиваються за розладу особистості у жінок. По-
казано ефективність проведення запропонованої системи за даної патології.

Ключові слова: жінки, специфічні розлади особистості, форми сексуальної дезадаптації, психо�
терапія.

THE SYSTEM OF PSYCHOTHERAPEUTIC CORRECTION OF MATRIMONIAL SEXUAL DISADAPTATION
BY SPECIFIC PERSONALITY DISORDERS AT THE WIFE

M.A. Deneko
The principles and methods of elaborated by me pathogenetic system of psychotherapeutic correction

of different forms of sexual disadaptation, which develop by personality disorders at women. The effi-
ciency of carring out of offered system by given pathology.

Key words: women, specific personality disorders, forms of sexual disadaptation, psychotherapy.
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ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКОГО ТЕЧЕНИЯ И ДИАГНОСТИКИ
КРОВОТОЧАЩИХ ЯЗВ КАРДИАЛЬНОГО ОТДЕЛА ЖЕЛУДКА

В.В. Бойко, С.В. Сушков, В.П. Клименко, С.А. Савви, А.Н. Шевченко
ГУ «Институт общей и неотложной хирургии АМН Украины», г. Харьков

Изучены результаты обследования и лечения 107 больных с язвенной болезнью карди-
ального отдела желудка, осложненной кровотечением. Показана эффективность ком-
плексного обследования больных при данной патологии. Применение рентгенологиче-
ского и эндоскопического исследований в сочетании с прицельной биопсией позволяет
составить наиболее полное представление о характере изъязвлений, что обеспечивает
диагностику данного осложнения язвенной болезни на ранней стадии его развития.
Ключевые слова: язва желудка, кардиальный отдел, кровотечение, клиника, диагно�
стика.

в стационар, позже развивалось желудочное
кровотечение из язвы, которое в большинст-
ве случаев не сопровождалось болевым сим-
птомом. При обследовании в этот период у
больных обнаруживалась язва в кардиальном
или субкардиальном отделе желудка, ослож-
ненная кровотечением. Эти больные до посту-
пления в отделение длительное время лечи-
лись по поводу хронического холецистита или
панкреатита. Поздние боли у обследованных
больных не наблюдались (табл. 1).

У 77 (71,9 %) больных отмечалась ирра-
диация болей в область мечевидного отростка
грудины, у 11 (10,2 %) больных из них выяв-
лена сочетанная иррадиация в левую полови-
ну грудной клетки и область мечевидного от-
ростка, у 4 (3,7 %) — в грудной отдел позво-
ночника и область мечевидного отростка.

Выраженный болевой синдром наблюдался
при пенетрации язвы в поджелудочную железу.

Во время операции было выявлено, что
частым осложнением кровоточащих карди-
альных язв желудка являлась пенетрация, у
8 больных она сочеталась с профузным кро-
вотечением. Чаще всего (у 10 больных) язва
кардиального отдела пенетрировала в желу-
дочно-поджелудочную связку; у 5 — в малый
сальник; у 2 — в поджелудочную железу и у
1 — в левую долю печени.

Язва субкардиального отдела желудка, ос-
ложненная кровотечением, чаще всего пенет-
рировала в соседние органы: в малый саль-
ник — у 21 больного, в тело поджелудочной
железы — у 11 больных, в левую ножку диа-

Х І Р У Р Г І Я
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Клиническая картина язв кардиального
отдела желудка, осложненных кровотечени-
ем, довольно разнообразна и сложна, что объ-
ясняется нетипичностью локализации и ирра-
диации болей, схожестью симптоматики с
клиническими проявлениями других заболе-
ваний [1–3].

Целью нашего исследования было изуче-
ние результатов обследования и лечения боль-
ных с язвенной болезнью кардиального отде-
ла желудка, осложненной кровотечением, а
также эффективности комплексного обследо-
вания таких больных.

Материал и методы. Провели обследова-
ние и лечение 107 больных с язвенной болез-
нью желудка, осложненной кровотечением.
Оценка анамнеза заболевания свидетельству-
ет о том, что пациенты, госпитализируемые в
клинику института по поводу острого желу-
дочно-кишечного кровотечения из язв карди-
ального отдела желудка в течение ряда лет: от
1 года до 20 лет, в среднем — (7,7±1,6) лет, —
жаловались на боли в эпигастральной облас-
ти или области мечевидного отростка, изжо-
гу, отрыжку, тошноту (табл. 1).

У 68 оперированных нами больных наблю-
дались ранние боли, из них у 13 (12,1 %) боль-
ных боли возникали сразу после приема пи-
щи, у 46 (42,9 %) — через 15–30 мин после
приема пищи, как правило, они самостоятель-
но исчезали через 1–1,5 ч (9 больных). У 9
(8,4 %) больных отмечались боли, не связан-
ные с приемом пищи. Как правило, эти боли
наблюдались накануне поступления больного
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фрагмы — у 3, одновременно в малый сальник
и мезоколон — у 6. Сочетание пенетрации с
профузным кровотечением наблюдалось у 23
больных.

У больных, госпитализированных в кли-
нику института по поводу острого желудочно-
го кровотечения из язвы кардиального отде-
ла желудка, кровотечение, как правило, по-
вторялось дважды и чаще, причем каждое по-
следующее кровотечение зачастую было тяже-
лее предыдущего.

При необходимости больные проходили
рентгенологическое, эндоскопическое иссле-
дования, им выполняли фиброгастродуодено-
скопию с прицельной биопсией и последую-
щим гистологическим исследованием.

Результаты и их обсуждение. Особенный
интерес представляет вопрос об эффективно-
сти рентгенологического исследования при
кровоточащей язве желудка. Дно такой язвы
заполняется сгустками крови, отмечается
отек слизистой оболочки желудка, в связи с
чем не всегда можно обнаружить нишу.

Из 107 оперированных нами больных рент-
генологическое исследование до оперативного
вмешательства проведено 23 больным. Язвен-
ная ниша при рентгенологическом исследова-
нии выявлена у 17 больных (табл. 2).

По данным рентгенологического исследо-
вания у 6 больных выявлена язва кардиаль-
ного отдела желудка, осложненная кровоте-
чением, из них лишь у 2 определялась типич-

ная язвенная ниша конусовидной формы раз-
мерами до 1,0 см (рис. 1). У остальных боль-
ных язвенные ниши были с широким основа-
нием диаметром от 2 до 3 см и более. Чаще все-
го ниша имела неправильные очертания, ино-
гда была овальной формы. При пенетрирую-
щей язве, как правило, выявлялась ниша
больших размеров (от 2,5 до 4 см в среднем);
вокруг язвенной ниши часто обнаруживался
инфильтративный вал.

При проведении рентгенологического ис-
следования у 11 больных выявлена язва суб-
кардиального отдела желудка, осложненная
кровотечением. Большой размер язвенной ни-
ши с созданием депо бария в ней послужило у
1 больного основанием для ошибочной диагно-
стики рака кардиального отдела желудка.

Таблица 1. Распределение больных в зависимости от предъявляемых жалоб
перед оперативным лечением

Таблица 2. Размеры язвенной ниши кардиаль�
ного отдела желудка, выявленные у больных

при рентгенологическом исследовании

Х І Р У Р Г І Я
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Большинство больных (63 человека) были
оперированы по экстренным показаниям в
связи с профузным кровотечением, и им рент-
генологическое исследование не выполня-
лось. В некоторых случаях проведенные рент-
генологические исследования оказывались
неинформативными. Однако в большинстве
случаев мы, как и авторы [4, 5], полагались
на данные эндоскопического исследования,
информативность которого достигала 90 %.

При язвах кардиального и субкардиально-
го отделов желудка эндоскопическая диагно-
стика в некоторых случаях была затруднена
из-за ряда факторов. Имели место перегибы
желудка (в виде песочных часов), утолщение
складок слизистой оболочки, рубцово-язвен-
ная деформация, препятствующая проведе-
нию аппарата [6].

 Размеры язв составляли от 0,5 до 5 см, в
среднем 1 см (табл. 3). При проведении диф-
ференциальной диагностики этих язв со зло-

качественными изъязвлениями кардиально-
го отдела возникали трудности, что было свя-
зано с тем, что в значительном количестве слу-
чаев (до 49 %) язвы верхнего отдела желудка,
особенно при переходе на пищевод, имели
неправильную форму (как правило, с бугри-
стыми краями); при незначительных манипу-
ляциях фиброскопом определялась выражен-
ная кровоточивость краев и окружающей сли-
зистой оболочки (рис. 2). Отмечались плот-
ность и ригидность краев язвы при взятии био-
птата.

Рис. 1. Язва кардиального отдела желудка, ослож-
ненная кровотечением; определяется глубокая
ниша (указана стрелкой) небольших размеров,
с невысоким инфильтративным валом вокруг

Таблица 3. Размеры язв кардиального отдела
желудка, осложненных кровотечением,

по данным эндоскопического исследования

Рис. 2. Язва кардиального отдела, больших раз-
меров, осложненная кровотечением (дно язвы
выстлано слоем фибрина)

Как видно из данных табл. 3, наиболее час-
то встречались язвы размером от 1,1 до 2,0 см
в диаметре (у 41 больного).

В нашей клинике экстренная фиброгаст-
родуоденоскопия применена 96 больным с
кардиальными язвами желудка, осложненны-
ми кровотечением. Исследование проводилось
в первые 2-е суток после начала кровотечения.

У 11 больных эндоскопическое исследова-
ние не проводилось по различным причинам.
Локализация язвы у этих больных была вы-
явлена интраоперационно: у 5 — в кардиаль-
ном отделе, у 6 — в субкардиальном.

Нередко первично-язвенная форма рака
принималась за язву или трактовалась как
рак из язвы.

Фиброгастродуоденоскопия с прицельной
биопсией и последующим гистологическим
исследованием препарата позволяла выявить
начальные признаки ракового перерождения
язвы [7, 8].

Выводы
Диагностика язв кардиального отдела же-

лудка — весьма сложный и многообразный
процесс, осуществляемый последовательно,
начиная с оценки данных общеклинического
обследования больного. Рентгенодиагностика
кровоточащих язв кардиального отдела же-
лудка представляет трудности, обусловлен-
ные в первую очередь невозможностью паль-
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пации и компрессии этого отдела желудка,
сложностью рельефа слизистой оболочки кар-
диального отдела. Окончательное решение во-
проса о характере изъязвления зависит от эн-
доскопии, при которой в абсолютном боль-

шинстве случаев можно установить диагноз
язвенной болезни желудка, наличие язвы кар-
диального отдела желудка, наличие кровоте-
чения из язвы, и от морфологического иссле-
дования биопсийного материала.
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ОСОБЛИВОСТІ КЛІНІЧНОГО ПЕРЕБІГУ І ДІАГНОСТИКИ ВИРАЗОК КАРДІАЛЬНОГО ВІДДІЛУ
ШЛУНКА, ЯКІ КРОВОТОЧАТЬ
В.В. Бойко, С.В. Сушков, В.П. Клименко, С.О. Савві, О.М. Шевченко

Вивчено результати обстеження і лікування 107 хворих на виразкову хворобу кардіального відділу
шлунка, ускладнену кровотечею. Показано ефективність комплексного обстеження хворих на дану
патологію. Використання рентгенівського та ендоскопічного обстежень в поєднанні з прицільною
біопсією дозволяє скласти найповніше уявлення про характер виразок, що забезпечує діагностику
цього ускладнення виразкової хвороби на ранній стадії його розвитку.

Ключові слова: виразка шлунка, кардіальний відділ, кровотеча, клініка, діагностика.

THE CLINICAL COURSE AND DIAGNOSIS PECULIARITIES OF THE CARDIAC PART STOMACH ULCERS
COMPLICATED WITH BLEEDING

V.V. Boyko, S.V. Sushkov, V.P. Klimenko, S.A. Savvi, A.N. Shevchenko
The results of 107 patients examination and treatment which suffer from cardiac stomach ulcer compli-

cated with bleeding have been studied. There is the integrated patients’ examination effectiveness with
present pathology had been showed. The application of the x-ray and the endoscopic examination in com-
bination with biopsy under visual control allows us to compose the most clear view to the nature of the
ulcer formation. It provides the ulcer disease complication diagnosis at it’s early developmental stage.

Key words: stomach ulcer disease, cardiac part, bleeding, clinical picture, diagnosis.
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ОСОБЕННОСТИ ДРЕНИРОВАНИЯ ПЛЕВРАЛЬНОЙ ПОЛОСТИ
У БОЛЬНЫХ С ОСТРОЙ НЕСПЕЦИФИЧЕСКОЙ ЭМПИЕМОЙ

ПЛЕВРЫ
В.В. Макаров

Харьковский национальный медицинский университет

Изучены осложнения дренирования плевральной полости у больных с острой неспеци-
фической эмпиемой плевры. Наиболее частым из них было неадекватное расположение
дренажа в плевральной полости. Разработана методика дренирования плевральной по-
лости «вслепую». При использовании изогнутого торакопорта и предложенной методи-
ки дренирования плевральной полости дренаж располагается параллельно грудной стен-
ке. Осложнений, связанных с неадекватным расположением дренажа в плевральной по-
лости, не отмечено.
Ключевые слова: острая эмпиема плевры, дренирование плевральной полости.

Дренирование плевральной полости в ста-
ционарах общехирургического профиля в ур-
гентных ситуациях выполняется без торако-
скопического контроля — «вслепую». По дан-
ным [3, 6], именно в данных случаях наблю-
дается наибольшее количество описанных ос-
ложнений.

Изложенное стало основанием для изуче-
ния наиболее часто встречающихся осложне-
ний дренирования плевральной полости у паци-
ентов с острой неспецифической эмпиемой плев-
ры и разработки методики их упреждения.

Целью данного исследования явилось изу-
чение осложнений дренирования плевральной
полости у пациентов с острой неспецифиче-
ской эмпиемой плевры и разработка методи-
ки дренирования плевральной полости «всле-
пую», позволяющей располагать дренаж
вдоль грудной стенки.

Материал и методы. Данное исследование
носит клинико-экспериментальный характер.
Первым этапом работы было изучение и ана-
лиз осложнений дренирования плевральной
полости у 38 больных с острой неспецифиче-
ской эмпиемой плевры. Вторым этапом была
разработка устройства для дренирования плев-
ральной полости «вслепую», располагающего
дренаж параллельно грудной стенке. Следую-
щими этапами была отработка методики дре-
нирования плевральной полости на 12  трупах
больных, которые не были оперированы на
грудной стенке, и анализ результатов дрениро-
вания плевральной полости 34 больных с ост-
рой эмпиемой плевры по предложенной мето-
дике.

Результаты и их обсуждение. При изуче-
нии осложнений дренирования плевральной
полости у 16 из 38 пациентов с острой эмпие-
мой плевры определено неполное расправле-
ние легкого с развитием ригидного процесса

Дренирование плевральной полости боль-
шинство исследователей считают основным
методом лечения острой эмпиемы плевры при
использовании приемов малой хирургии [1–
3]. Положительный эффект при дренировании
плевральной полости у больных с данной па-
тологией отмечен в 64–73 % наблюдений [4,
5]. Эффективность дренирования обусловле-
на возможностью проводить санацию плев-
ральной полости, аспирацию ее содержимого,
использовать дренаж для пассивного оттока
плеврального содержимого, применять фрак-
ционный лаваж и различные варианты аспи-
рационных методик [5–7].

Несмотря на кажущуюся простоту дрени-
рования плевральной полости, количество ос-
ложнений после выполнения данного опера-
тивного вмешательства, по данным [4, 6], ко-
леблется от 3 до 8 %. К наиболее часто встре-
чающимся осложнениям относится ятроген-
ный пневмоторакс, гемоторакс, неадекватное
расположение дренажной трубки в плевраль-
ной полости. При неадекватно расположен-
ном в плевральной полости дренаже отсутст-
вуют условия для расправления легкого, раз-
вивается ригидный процесс. Возможно воз-
никновение пролежня легочной ткани, ос-
ложняющегося бронхоплевроторакальным
свищем. Отмечается развитие плеврокарди-
ального шока в случаях, когда дренаж упира-
ется в средостение, перикард [6, 7].

Применение торакоскопических методик
позволяет выполнять дренирование плевраль-
ной полости под контролем оптики, что позво-
ляет избежать неадекватного расположения
дренажа в плевральной полости. Выполнение
направленного дренирования плевральной по-
лости под торакоскопическим контролем воз-
можно только в специализированных стацио-
нарах торакального профиля [4].
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в плевральной полости вследствие неадекват-
но расположенного дренажа. У 12 пациентов
наблюдалось наличие бронхоплеврального
свища. Причиной данного осложнения было
либо ранение легкого во время дренирования,
либо развитие пролежней легочной ткани не-
адекватно расположенным дренажем в плев-
ральной полости. У 3 пациентов дренирование
плевральной полости осложнилось развитием
гемоторакса. У 4 больных после дренирования
плевральной полости отмечался выраженный
болевой синдром, обусловленный неадекват-
ным расположением дренажа в плевральной
полости. У 3 больных дренаж упирался в сре-
достение, у 1 — в перикард. У 3 больных дре-
наж располагался в подкожной клетчатке. У
2 пациентов отмечались нагноения грудной
стенки. Все больные были оперированы в об-
щехирургических стационарах в ургентном по-
рядке. У всех пациентов с неадекватным дре-
нированием плевральной полости были выпол-
нены повторные оперативные вмешательства.

В качестве иллюстрации неадекватного
дренирования плевральной полости приводим
рентгенограмму больной Я., 51 год (рис. 1).

рой эмпиемой плевры, мы отмечаем, что при-
чиной развившихся осложнений было неаде-
кватное расположение дренажа в плевральной
полости, так как дренирование плевральной
полости осуществлялось в общехирургиче-
ских стационарах без применения торакоско-
пического оборудования.

Таким образом, разработка устройства,
позволяющего располагать дренаж парал-
лельно грудной стенке при дренировании
плевральной полости, является актуальной.

Кроме того, нами разработан и внедрен в
клиническую практику изогнутый торако-
порт для направленного дренирования плев-
ральной полости «вслепую» (рис. 3). Данное
устройство состоит из полой трубки длиной
100 мм, диаметром 8 мм, толщина стенки
трубки — 0,8 мм. Особенностью данного тора-
копорта является то, что он изогнут под ту-
пым углом 145° начиная от начальной части.
Благодаря данному изгибу инструмента уст-
ройство при введении в плевральную полость
располагается строго вдоль межреберья по за-
данному направлению, исключая поврежде-

Рис. 1. Рентгенограмма пациентки Я., 51 год

Больной в общехирургическом стационаре
было выполнено дренирование плевральной
полости. Отмечается избыточное, неадекват-
ное расположение дренажа, приведшего к раз-
витию ригидного процесса в плевральной по-
лости с сохранением коллапса легкого на 3/4
справа. В плевральной полости отмечаются
массивные плевральные сращения, в правой
плевральной полости располагается до 15 см
дренажной трубки. По данным плеврограммы
пациента М., 55 лет, которому было выполне-
но дренирование плевральной полости с по-
вреждением легочной ткани и развитием
бронхоплеврального свища, отмечается за-
брос контрастного вещества в левый главный
бронх (рис. 2).

Изучив результаты неадекватного дрени-
рования плевральной полости у больных с ост-

Рис. 2. Плеврограмма больного М., 55 лет, и ее
схема

Рис. 3. Изогнутый торакопорт с троакаром
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ния легкого и непроизвольное расположение
дренажа внутри плевральной полости. Инст-
румент состоит также из концевого участка,
содержащего металлическую круглую часть,
для удобства введения инструмента в плев-
ральную полость. В комплект входит троакар.

Следующим этапом нашей работы была
отработка методики дренирования плевраль-
ной полости с помощью предложенного тора-
копорта. Последовательность дренирования
следующая. Выполняли разрез кожи, под-
кожной клетчатки в предполагаемом месте
дренирования. Устанавливали в данной точ-
ке торакопорт с троакаром и полукруглым
скользящим движением вверх вдоль реберной
дуги вводили его в плевральную полость дли-
ной 4–6 см. Происходила самопроизвольная
фиксация торакопорта при его расположении
вдоль реберной дуги. При выполнении опи-
санного полукруглого движения торакопор-
том на описанное расстояние упреждается не-
произвольное расположение дренажа. Дре-
наж располагается в заданном направлении —
параллельно грудной стенке (рис. 4), после че-
го троакар извлекали, в плевральной полости
остается гильза торакопорта. Вводили дренаж-
ную трубку в плевральную полость (рис. 5). То-
ракопорт извлекали из плевральной полости
также полукруглым движением. Данная тех-

ника извлечения торакопорта не изменяет на-
правления дренажа, заданного при дрениро-
вании.

Данная методика дренирования была вы-
полнена на 6 трупах пациентов, у которых
грудная клетка была уже вскрыта. Отрабаты-
вались методики введения торакопорта под
зрительным контролем. Во всех случаях дре-
наж располагался вдоль реберной дуги. У 6
трупов больных введение торакопорта и дре-
нажа выполнялось до вскрытия грудной клет-
ки. При ее вскрытии дренаж располагался па-
раллельно грудной стенке, повреждений ле-
гочной ткани не выявлено.

Таким образом, применение методики
дренирования плевральной полости разрабо-
танным изогнутым «полулунным» торако-
портом исключает непроизвольное располо-
жение дренажа в плевральной полости. Дре-
наж устанавливается вдоль грудной стенки и
является безопасным.

Данное устройство применялось нами при
дренировании плевральной полости у 34 па-
циентов с острой неспецифической эмпиемой
плевры по описанной методике, причем у 5 па-
циентов дренирование выполнялось в нестан-
дартном положении из-за тяжести состояния
больных. У 4 больных отмечалась посттравма-
тическая острая эмпиема плевры после закры-
той травмы грудной клетки, имелись повре-
ждения костного каркаса груди. Осложнений,
связанных с дренированием плевральной по-
лости, неадекватным расположением дрена-
жа, в данной группе больных мы не наблюда-
ли. Эффективность методики демонстрирует
рентгенограмма больного Д., 36 лет, представ-
ленная на рис. 6. Дренажная трубка распола-
гается параллельно грудной стенке.

Рис. 4. Введение изогнутого торакопорта в плев-
ральную полость

Рис. 5. Расположение дренажа вдоль реберной дуги
Рис. 6. Рентгенограмма больного Д., 36 лет, рас-
положение дренажа вдоль грудной стенки
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Таким образом, описанные факты под-
тверждают эффективность разработанного
устройства.

Выводы
1. Причиной осложнений дренирования

плевральной полости у больных с острой не-
специфической эмпиемой плевры было неаде-
кватное расположение дренажа в плевральной
полости.

2. При использовании разработанного изо-
гнутого торакопорта и методики дренирова-

ния плевральной полости дренаж располага-
ется параллельно грудной стенки. Осложне-
ний, связанных с неадекватным расположе-
нием дренажа в плевральной полости, не от-
мечено.

Применение разработанного устройства
для дренирования плевральной полости явля-
ется перспективным направлением малой хи-
рургии в лечении пациентов с острой эмпие-
мой плевры и внедряется в практику общехи-
рургических стационаров.
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ОСОБЛИВОСТІ ДРЕНУВАННЯ ПЛЕВРАЛЬНОЇ ПОРОЖНИНИ У ХВОРИХ НА ГОСТРУ НЕСПЕЦИФІЧНУ
ЕМПІЄМУ ПЛЕВРИ
В.В. Макаров

Вивчено ускладнення дренування плевральної порожнини у хворих з гострою неспецифічною
емпіємою плеври. Найчастішим з них було неадекватне розташування дренажу у плевральній порож-
нині. Розроблено методику дренування плевральної порожнини «наосліп». При використанні зігнуто-
го торакопорта та запропонованої методики дренування плевральної порожнини дренаж розташову-
вався паралельно грудній стінці. Ускладнень, пов’язаних з неадекватним розташуванням дренажу,
не відмічалося.

Ключові слова: гостра емпієма плеври, дренування плевральної порожнини.

PECULIARITIES OF PLEURAL CAVITY DRAINAGE AT PATIENTS WITH ACUTE UNSPECIFIC EMPYEMA
V.V. Makarov

The complications of pleural cavity drainage at patients with acute unspecific empyema were studied.
Often cause of theese complications was unidentical arrangement of drain in pleurae cavity. The method
of pleural cavity drainage «on a chance» was elaborated. The use of bented thoracoport and proposed
method of pleural cavity drainage, the drain was arranged parallel to the chest wall. The complications
because of unidentical arrangement of drain in pleural cavity were not noticed.

Key words: acute empyema pleurisy, pleural cavity drainage.
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ВОЗМОЖНОСТИ ОЗОНОТЕРАПИИ
В ЛЕЧЕНИИ ХРОНИЧЕСКОГО КАЛЬКУЛЕЗНОГО ПАНКРЕАТИТА

Ю.И. Козин, В.В. Бойко, П.Б. Лебедь
Харьковский национальный медицинский университет

Изучено влияние различных методов озонотерапии на клинико-лабораторные показа-
тели 23 больных хроническим калькулезным панкреатитом. Быстрая и стойкая ремис-
сия при включении в комплексное лечение больных хроническим калькулезным пан-
креатитом оригинальных методик озонотерапии получена у 21 (91,3 %) пациента бла-
годаря воздействию на все основные патогенетические звенья. Достигнуто достоверное
улучшение показателей антиоксидантной и иммунной систем, активности органоспе-
цифических ферментов, показателей углеводного и белкового обменов с ликвидацией
клинических проявлений и расстройств у больных хроническим калькулезным панкреа-
титом. Полученные результаты показывают перспективность дальнейшего изучения эф-
фективности методов озонотерапии при воспалительно-дегенеративной патологии под-
желудочной железы.
Ключевые слова: поджелудочная железа, камни, лечение, озонотерапия.

ной системы, включая функционирование ци-
токиновой сети, вирусно-бактериальному из-
вращению процессов апоптоза ацинарных
клеток, эндокринной и внешнесекреторной
недостаточности ПЖ. При этом большое ко-
личество научных исследований системы па-
тогенеза ХП остаются непонятными и проти-
воречивыми, что затрудняет выбор оптималь-
ной патогенетически оправданной лечебной
тактики [1, 3, 4, 7–18].

Разработав и внедрив в 1986 году легко
воспроизводимый, безвредный и стандартизи-
руемый метод физико-химического воздейст-
вия на организм больных озонотерапией, мы
убедились в целесообразности его применения
в комплексной терапии ХП. Такой подход, на
наш взгляд, оправдан в связи с тем, что выра-
женные окислительные свойства озона (О

3
) и

его способность связываться с ненасыщенны-
ми жирными кислотами и другими органиче-
скими соединениями, активировать кислоро-
дозависимые реакции (гликолиз, β-окисление
жирных кислот, цикл Кребса) клинически
обеспечивают значимое бактерицидное, про-
тивовирусное, фунгицидное, противовоспали-
тельное, дезинтоксикационное и противоги-
поксическое действие [19–25]. Кроме того, пу-
тем стимуляции выработки цитокинов лим-
фоцитами и моноцитами, положительной
коррекции фагоцитоза достигается иммуно-
модулирующий эффект озонотерапии, усиле-
ние мощности антиоксидантной системы бла-
годаря повышенной выработке протонов и ан-
тигипоксический эффект за счет активации
эндотелиального фактора (выделения оксида
азота — NO). Восстановление при озонотера-
пии баланса между процессами ПОЛ и АОС и

Современные представления о хрониче-
ском панкреатите (ХП) как о длительно теку-
щем полиэтиологическом воспалительно-де-
генеративном процессе в поджелудочной же-
лезе (ПЖ), сочетающемся с патологией дру-
гих органов пищеварительного тракта проти-
воречивы. Панкреатолитиаз и кальцифика-
ция паренхимы ПЖ (хронический калькулез-
ный панкреатит, ХКП) выявляются, по мне-
нию большинства исследователей, практиче-
ски при всех этиологических вариантах ХП,
а диагностируются лишь в 11,2–30,0 % слу-
чаев [1–7].

ХКП не имеет своих патогномоничных
клинических симптомов, так как часто соче-
тается с патологией других органов пищева-
рительного тракта, что затрудняет своевре-
менную диагностику, а также, по мнению
большинства исследователей, не существует
точных диагностических методов, обеспечи-
вающих достоверную прижизненную диагно-
стику этого серьезного заболевания [3–8]. Воз-
можности патогенетически подтвержденного
и оправданного лечения ХКП также весьма ог-
раничены из-за до конца не раскрытого меха-
низма кальцификации и панкреатолитиаза
(образование нерастворимых кальциевых со-
лей жирных кислот; преципитация белков —
лактоферрина и литостатина; десквамация
протокового эпителия) и наличия большого
количества основных теорий патогенеза ХП.
В исследованиях патогенетических механиз-
мов развития ХП и ХКП последних лет боль-
шое внимание отводят нарушениям в системе
перекисного окисления липидов (ПОЛ) и ан-
тиоксидантной защиты (АОС), системы мик-
роциркуляции и органного гемостаза, иммун-
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окисление алгопептидов (медиаторов боли)
позволяют добиться стойкого обезболивающе-
го эффекта [19–25]. Целью настоящего иссле-
дования было изучение возможности эффек-
тивного лечения больных ХКП методами озо-
нотерапии.

Материал и методы. Учитывая многофак-
торное воздействие О

3
 на различные патогене-

тические механизмы ХП, в целях корректи-
ровки внутриорганного микроциркуляторно-
го русла, профилактики гипоксии, чрезмер-
ной активации ПОЛ и медиаторов воспаления
(образования простагландинов), окисления
алгопептидов, иммуномодуляции (стимуля-
ции фагоцитоза и выработки лимфоцитами и
моноцитами цитокинов) и детоксикации
(улучшения функции гепатоцитов и нефро-
нов) у 23 больных ХКП применяли паренте-
ральные и энтеральные методы озонотерапии.
При этом учитывалось то, что воздействие озо-
на и продуктов его окисления (озонидов) сни-
жает агрегационную способность форменных
элементов крови и повышает чувствитель-
ность бактерий к действию антибиотиков (на-
рушая целостность их оболочки), инактиви-
рует в вирусах фермент «обратная транскрип-
таза» и окисляет «вирусный шип» (рецепто-
ры поверхности вируса).

Для производства гарантированно чистой
озоно-кислородной смеси с заданной в автома-
тическом режиме концентрацией озона от 0,2
до 80,0 мг/л и погрешностью не более 5 % при
любой скорости подачи кислорода и напряже-
нии в электросети применяли разработанный
и сертифицированный нами в «Институте озо-
нотерапии и медоборудования» универсаль-
ный медицинский озонатор «ОЗОН УМ-80».

Системную озонотерапию осуществляли
путем внутривенных инфузий по оригиналь-
ной методике озонированного физиологиче-
ского раствора (ОФР) при концентрации О

3
 от

2,0 до 4,0 мг/л № 3 и последующей большой
аутогемоозонотерапией (БАГОТ), выполняе-
мой также по предложенной нами оригиналь-
ной методике через день со ступенчатым уве-
личением концентрации О

3
 с 10 до 20–30 мг/л

(к 6–7-й процедуре) и последующим ее сниже-
нием до исходного уровня к 12-й процедуре [26,
27]. Внутривенные инфузии ОФР и БАГОТ че-
редовали с ректальными инсуфляциями озо-
нокислородной смеси (от 300 до 700 см3) из
расчета лечебной дозы озона от 80 до 60 мкг
на 1 кг массы больного или от 20 до 10 мг/л О

3

в О
2
/О

3
 смеси. При этом достигалось подавле-

ние патогенной флоры и ликвидация дисбак-
териоза, что препятствовало транслокации
инфекции из кишечника в пораженную ткань
ПЖ. Для профилактики нарушений внутри-
органной микроциркуляции и ишемизации
ПЖ, подавления хронической вирусно-бакте-

риальной инфекции и купирования перифо-
кального воспаления, детоксикации и стиму-
ляции АОС больным с ХКП 2–3-кратно с про-
межутком в 4–5 дней выполняли параноду-
лярную забрюшинную эндолимфатическую
озонотерапию путем введения О

2
/О

3
 смеси в

количестве 800–1000 см3 при концентрации
О

3
 5–7 мг/л через пельвиоректальную клет-

чатку по разработанной нами оригинальной
методике [28].

В целях предупреждения и лечения дис-
трофических и атрофических изменений сли-
зистой желудка и двенадцатиперстной киш-
ки, повышения выработки эндогенного секре-
тина, липазы, трипсина и бикарбонатов, сни-
жения давления в двенадцатиперстной киш-
ке и панкреатических протоках больным на-
значали за 30 мин до приема пищи 2–3-крат-
ный прием озонированной дистиллированной
воды по 100–200 мл после барботажа О

2
/О

3

смесью с концентрацией О
3
 7–10 мг/л, а также

прием 3–4 раза в день за 30 мин до еды масла
«Озонид» (раствор озонидов ненасыщенных
карбоновых кислот в оливковом масле) с кон-
центрацией О

3
 5 мг/л по 1 десертной — 1 сто-

ловой ложке трижды в день в течение 2–3 нед.
Статистический анализ полученных дан-

ных проводили с использованием статистиче-
ских программ Microsoft Excel 2003 и Arcus
Quickstat (США, 2001). Достоверность опре-
деляли с помощью t-критерия Стьюдента, раз-
личия считали достоверными при p<0,05.

Результаты и их обсуждение. Включение
в комплексное лечение 23 больных ХКП ме-
тодов озонотерапии по разработанным нами
оригинальным методикам позволило у 21
(91,3 %) пациента добиться быстрой и стой-
кой (более 6 мес) ремиссии с достоверным
улучшением всех основных клинико-лабора-
торно-инструментальных показателей и еще
у 2 (8,7 %) больных с выраженным фиброзом
и склеротическим замещением инкреторного
аппарата ПЖ добиться уменьшения прогрес-
сирования в органе и окружающей клетчатке
фиброза, снизить инкреторную недостаточ-
ность с купированием болевого абдоминально-
го и диспептического синдромов.

При комплексной озонотерапии у боль-
ных ХКП уже на второй неделе лечения отме-
чено значительное клиническое улучшение,
что проявлялось ликвидацией выраженного и
рецидивирующего болевого синдрома у 17
(73,9 %) и значительного уменьшения еще у
6 (26,1 %), существенного снижения частоты
и выраженности диспептических расстройств
(исчезновение отрыжки, тошнот и рвот у 11–
82 % и ликвидация расстройств стула и метео-
ризма у 19–95 % пациентов), улучшение сна
и аппетита с исчезновением общей слабости у
всех наблюдаемых больных.
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Достоверно положительной была и дина-
мика лабораторных исследований, что у 15
(65,2 %) проявилось нормализацией и еще у
6 (26,1 %) — выраженным улучшением пока-
зателей клинических анализов крови с норма-
лизацией лейкоцитоза и лейкоцитарной фор-
мулы. Кроме этого у больных достигалось зна-
чительно более быстрое снижение средних по-
казателей общего билирубина с (32,8±3,7) до
(21,6±5,2) мкмоль/л, сахара крови — с (9,30±
1,02) до (5,20±1,23) ммоль/л, мочевины — с
(16,8±4,2) до (9,8±3,8) ммоль/л и креатини-
на — с (242,9±12,8) до (168,6±10,6) мкмоль/л.
Улучшались окислительно-восстановитель-
ные процессы, что подтверждалось значимым
снижением и нормализацией показателей ак-
тивности органоспецифических ферментов:
АсАТ — с (1,02±0,82) до (0,72±0,65) мккат/л;
АлАТ — с (1,21±0,46) до (0,85±0,42) мккат/л;
щелочной фосфатазы — с (8,94±1,13) до (3,82±
0,94) мккат/л; амилазы сыворотки —с (36,40±
9,20) до (9,80±4,63) мккат/л и липазы — с
(19,47±2,83) до (10,35±3,76) мккат/л. Суще-
ственно снижались в плазме крови наблюдае-
мых нами больных показатели углеводного
обмена: фосфофруктокиназы — с (18,20±1,60)
до (9,26±0,90) мкмоль/г белка; альдолазы —
с (4,76±0,63) до (1,68±0,34) ЕД/мл и гексоки-
назы — с (19,30±1,37) до (9,80±0,43) кЕ/л к
концу курса озонотерапии.

Положительная клинико-лабораторная
динамика течения ХКП при включении в ком-
плексную консервативную терапию методов
озонотерапии, определяется тем, что, попадая
в кровь, озон мгновенно реагирует с моно- и
полиненасыщенными жирными кислотами,
ароматическими аминокислотами и пептида-
ми, содержащими SH-группы. Именно окис-
лительная химическая модификация жирных
кислот, образующихся в результате озоноли-
за мембранных фосфолипидов, становится эф-
фективным инициатором биохимической и
функциональной перестройки плазматиче-
ской мембраны и клетки в целом.

При окислении арахидоновой кислоты,
входящей в состав фосфолипидов клеточных
мембран, снижается и прерывается цикл об-
разования простагландинов и лейкотриенов,
что уменьшает активность воспалительных и
аллергических реакций. Немаловажным яв-
ляются реакции разрыва двойных связей
жирных кислот, после чего облегчается окис-
ление короткоцепочечных жирных кислот.
Образующиеся в результате озонолиза липи-
дов озониды, помимо изменения функции
клеточной мембраны, обеспечивают пролон-
гированный запас активного кислорода для
поддержания аэробного метаболизма. Благо-
даря окислению глюкозы (поставщик восста-
новленного НАДФ⋅Н

2
) активизированным в

клетках пентозно-фосфатным путем и аэроб-
ному гликолизу усиливается углеводный об-
мен, активируется утилизация глюкозы тка-
нями и снижается уровень глюкозы в крови.
Являющийся донором протонов, НАДФ⋅Н

2

усиливает мощность АОС за счет внутрикле-
точного восстановления окислительных форм
(неактивных) глутатиона, α-токоферола, ас-
корбиновой кислоты. Окисленная форма
НАДФ+ снова становится субстратом пентоз-
ного цикла. Такой механизм действия озона
в малых дозах нормализует уровень ПОЛ, по-
вышает активность АОС и снижает уровень
маркеров эндотелиальной деструкции.

Подключение в комплексное лечение
больных ХКП методов озонотерапии позволя-
ло в короткие сроки (2–3 нед) достичь значи-
мого улучшения всех основных показателей
естественной иммунорезистентности. Снижа-
лось количество лейкоцитов с (14,82±2,30) до
(7,60±1,20) тыс. и увеличивалось как абсолют-
ное, так и процентное содержание лимфоцитов
с (18,92±3,60) до (28,30±2,46) %. Значимо уве-
личивалось процентное содержание зрелых
Т-лимфоцитов (CD3) с (38,21±4,30) до (58,90±
3,70) % и достоверно нормализовались их суб-
популяции: Т-хелперы/индукторы (CD4) —
с (16,2±1,8) до (32,8±4,6) % и Т-супрессоры/
цитотоксические лимфоциты (CD8) — с (14,8±
3,7) до (21,2±4,6) %, а также иммунорегу-
ляторный индекс — с (1,10±0,68) до (1,60±
0,53).

Показатели гуморального иммунитета,
В-лимфоциты (CD22), существенно снижен-
ные у больных ХКП, под влиянием комплек-
са методов озонотерапии быстро восстанавли-
вались, приближаясь к донорской норме, —
увеличивались с (8,4±2,8) до (16,9±3,5) %,
аналогичной была динамика процентного со-
держания активированных Т-, В-лимфоцитов
и моноцитов (HLA-DR+) — увеличение с (7,3±
2,7) до (16,2±3,8) %.

Значимо улучшались показатели функ-
циональной активности нейтрофилов, такие
как фагоцитарное число — увеличивалось с
1,80±0,64 до 3,20±0,89, активность фагоци-
тоза —  фагоцитарный индекс увеличивался с
(13,82±5,20) до (39,70±3,80) % — и индекс за-
вершенности фагоцитоза — увеличивался с
(4,60± 0,34) до (15,80±0,65) %.

В плазме крови наблюдаемых больных от-
мечено достоверное снижение количества
циркулирующих иммунных комплексов с
(19,80±1,42) до (8,40±0,87) у. е.

Все сказанное свидетельствовало о целесо-
образности применения различных методов
озонотерапии при лечении больных ХКП для
корректировки их иммунного статуса.

Помимо иммунокоррекции подключение
в лечение больных ХКП методов озонотера-
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пии позволило в 2–3-недельный срок получить
значительное снижение количества продуктов
ПОЛ в плазме крови: малонового диальдеги-
да — с (24,90±2,70) до (14,60±1,83) нмоль/л,
диеновых конъюгат — с (19,60±2,28) до
(8,30±1,24) нмоль/л и пероксидазы С — с
(80,64±2,87) до (62,91±1,26) ед/мг. Подтвер-
ждением достоверного снижения напряжения
АОС после курсов озонотерапии было также
снижение содержания в сыворотке крови глу-
татиона с (9,64±0,47) до (6,21±0,31) мг% и
SH-групп с (71,69±0,61) до (62,30±1,57) мг%.

Таким образом, озонотерапия целенаправ-
ленно воздействует на все основные звенья па-
тогенеза ХКП, позволяя приостановить даль-
нейшее развитие патологического процесса в
ПЖ и добиться его регрессии. В связи с этим в
перспективе предполагается дальнейшее на-
копление фактического клинического мате-
риала по применению озонотерапии при раз-
личных формах хронического и острого пан-
креатита с углубленным исследованием дина-
мики внешнесекреторной и эндокринной
функции ПЖ, а также изменений микроцир-
куляторного внутриорганного русла.

Выводы
1. При лечении больных хроническим и

хроническим калькулезным панкреатитом
необходимо применять средства и методы,
воздействующие на основные патогенетиче-
ские звенья, а именно: на систему гомеостаза
и микроциркуляции, антиоксидантную и им-
мунную системы, апоптоз ацинарных клеток,
внешнесекреторную и эндокринную недоста-
точность поджелудочной железы. Озонотера-
пия благодаря выраженным окислительным

свойствам О
3
 обеспечивает комплексное поло-

жительное воздействие на все основные пато-
генетические звенья развития хронического и
хронического калькулезного панкреатита.

2. Системная озонотерапия для лечения
больных хроническим калькулезным панкреа-
титом должна проводиться строго дозированно
гарантированно чистой озоно-кислородной
смесью путем внутривенных инфузий озониро-
ванным физиологическим раствором и боль-
шой аутогемоозонотерапии, чередуя с ректаль-
ными инсуфляциями озоно-кислородной сме-
си и сочетая с паранодулярной забрюшинной
эндолимфатической озонотерапией, по разра-
ботанным нами оригинальным методикам.

3. Местную озонотерапию в виде перораль-
ного приема озонированной дистиллирован-
ной воды и масла «Озонид» (раствора озони-
дов ненасыщенных карбоновых кислот в
оливковом масле) целесообразно включать на
2–3 нед в комплексную терапию больных хро-
ническим калькулезным панкреатитом для
лечения дистрофических и атрофических из-
менений слизистой желудка и двенадцатипер-
стной кишки, снижения давления в двенадца-
типерстной кишке и панкреатических прото-
ках, повышения выработки эндогенного сек-
ретина, липазы, трипсина и бикарбонатов.

4. Включение в комплексную терапию
больных хроническим калькулезным пан-
креатитом системной и местной озонотерапии
позволяет у 91,3 % пациентов добиться быст-
рой (за 2–3 нед) и стойкой (более 6 мес) ремис-
сии с достоверным улучшением всех основных
клинико-лабораторно-инструментальных по-
казателей и нормализацией функционирова-
ния антиоксидантной и иммунной систем.
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МОЖЛИВОСТІ ОЗОНОТЕРАПІЇ В ЛІКУВАННІ ХРОНІЧНОГО КАЛЬКУЛЬОЗНОГО ПАНКРЕАТИТУ
Ю.І. Козін, В.В. Бойко, П.Б. Лебідь

Вивчено вплив різних методів озонотерапії на клініко-лабораторні показники 23 хворих на каль-
кульозний панкреатит. Швидку та стійку ремісію за умови використання в комплексному лікуванні
хворих на хронічний калькульозний панкреатит оригінальних методик озонотерапії отримано у 21
(91,3 %) пацієнта завдяки впливу на всі основні патогенетичні ланки. Досягнуто достовірне поліп-
шення показників антиоксидантної та імунної систем, активності органоспецифічних ферментів,
показників вуглеводного та білкового обмінів з ліквідацією клінічних проявів та розладів у хворих
на хронічний калькульозний панкреатит. Отримані результати свідчать про перспективність подаль-
шого вивчення ефективності методів озонотерапії при запально-дегенеративній патології підшлун-
кової залози.

Ключові слова: підшлункова залоза, камені, лікування, озонотерапія.

ABILITIES OF OZONE THERAPY IN TREATING CHRONIC CALCULOUS PANCREATITIS

Yu.I. Kozin, V.V. Boyko, P.B. Lebed
The influence of different methods of ozone therapy on clinical-laboratory indices of 23 patients with

chronic calculous pancreatitis was studied. A rapid and steady remission was obtained in 21 cases (91,3 %)
owing to the influence on all main pathogenetic links, when the combined treatment of the patients with
chronic calculous pancreatitis included original techniques of ozone therapy. A reliable improvement was
achieved in the indices of the antioxidant and immune systems, activity of organ-specific enzymes, indi-
ces of carbohydrate and protein metabolisms with elimination of clinical manifestations and disturban-
ces in chronic calculous pancreatitis patients. The obtained results demonstrate a promising character of
the further study of the efficacy of ozone therapy methods in inflammatory-degenerative pathology of
the pancreas.

Key words: pancreas, calculi, treatment, ozone therapy.
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ХАРАКТЕР ИЗМЕНЕНИЯ БЕЛКОВОГО ОБМЕНА У БОЛЬНЫХ
С РАЗЛИЧНЫМИ КЛИНИЧЕСКИМИ ФОРМАМИ МИАСТЕНИИ

ДО И ПОСЛЕ ТИМЭКТОМИИ
Е.М. Климова, А.Н. Агаркова

ГУ «Институт общей и неотложной хирургии АМН Украины», г. Харьков

Изучены особенности распределения белков по фракциям у 50 больных миастенией с
различными клиническими фенотипами до и после тимэктомии. Распределение белков
по фракциям изучали с помощью метода электрофореза на ацетатцеллюлозных мембра-
нах в мединал-цитратном буфере. Установлено, что у пациентов с миастенией без пора-
жения вилочковой железы и при миастении с гиперплазией тимуса до операции уро-
вень γ-глобулинов в крови увеличен, а после тимэктомии нормализуется. У пациентов с
миастенией на фоне неоплазии вилочковой железы до операции увеличено содержание
α

1
- и α

2
-глобулинов. После операции при всех клинических фенотипах происходит по-

вышение уровня α
1
- и α

2
-глобулинов.

Ключевые слова: миастения, клинические фенотипы, белковые фракции.

ви на ацетатцеллюлозных мембранах в меди-
нал-цитратном буфере [4]. Полученные дан-
ные обработаны статистически.

Результаты и их обсуждение. Полученные
данные показали, что у больных со всеми кли-
ническими фенотипами миастении изменены
соотношения белковых фракций. Так, до и по-
сле операции содержание альбумина в крови
достоверно снижено относительно контроль-
ных величин.

Во всех клинических группах больных до
операции содержание альбуминов достоверно
снижено относительно контроля, а при миа-
стении с неоплазией вилочковой железы и ти-
моме содержание α

1
-глобулинов достоверно

повышено. При всех клинических фенотипах
выявлено повышение уровня α

2
-глобулинов.

Содержание β-глобулинов снижено относи-
тельно контроля в послеоперационном перио-
де при миастениии с гиперплазией вилочко-
вой железы и тимоме. При миастении без по-
ражения вилочковой железы и миастении с
гиперплазией вилочковой железы до опера-
ции отмечали достоверное повышение содер-
жания γ-глобулинов — (23,3±2,2) и (24,0±
2,1) % соответственно. Оперативное вмеша-
тельство приводило к нормализации данного
показателя в указанных группах. Достоверное
отличие уровня глобулиновых фракций от по-
казателей в контроле до операции выявлено у
пациентов 1, 2 и 4-й групп.

После оперативного вмешательства отме-
чено повышение уровня альбуминов только у
пациентов с миастенией на фоне гиперплазии
вилочковой железы, в то время как у пациен-
тов с миастенией без поражения вилочковой
железы, миастенией на фоне неоплазии ви-
лочковой железы и тимомой наблюдалось

Миастения — мультифакториальное забо-
левание, характеризующееся нейроэндокрин-
ными и нейротрансмиттерными нарушения-
ми. Для этой патологии характерна высокая
клиническая гетерогенность. В патогенезе за-
болевания важную роль играют как высоко-
молекулярные, так и низкомолекулярные со-
единения различной природы. Проблеме вы-
яснения механизмов возникновения миасте-
нии посвящено много исследований, однако
этиологические факторы заболевания до кон-
ца не выявлены. В данном аспекте можно ска-
зать, что у больных миастенией особо значи-
мым является индивидуальное сочетание
этиологии и патогенетических факторов. Осо-
бый интерес представляет выяснение харак-
тера миастогенных факторов, которыми мо-
гут быть различные протеины и пептиды.

В связи с этим целью исследования было
изучение изменения соотношения белковых
фракций разной молекулярной массы у боль-
ных миастенией с различным поражением ви-
лочковой железы.

Материал и методы. Обследовано 50 паци-
ентов (33 женщины и 17 мужчин) в возрасте
от 15 до 73 лет до тимэктомии и на 3–7-е су-
тки после операции. Материалом для иссле-
дования была сыворотка больных миастени-
ей четырех клинических групп: 1-я — боль-
ные с миастенией без поражения вилочковой
железы; 2-я — больные миастенией с гипер-
плазией вилочковой железы; 3-я — больные
миастенией с неоплазией вилочковой железы
и 4-я — больные с тимомой. В качестве кон-
троля использовали сыворотку 30 практиче-
ски здоровых людей. Распределение белков по
фракциям определяли методом электрофоре-
тического разделения белков сыворотки кро-
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дальнейшее снижение уровня альбуминов от-
носительно уровня до операции. После опера-
тивного вмешательства отмечено увеличение
уровня α

1
-глобулинов у пациентов с миасте-

нией без поражения вилочковой железы и
миастенией на фоне гиперплазии вилочковой
железы, в то время как у пациентов с миасте-
нией на фоне неоплазии вилочковой железы
выявлено снижение данного показателя отно-
сительно контроля. Выявлено также повыше-
ние содержания α

2
-глобулинов относительно

контроля у пациентов с миастенией без пора-
жения вилочковой железы, миастенией на фо-
не гиперплазии вилочковой железы и тимо-
мой до операции, после операции их содержа-
ние увеличивается во всех клинических груп-
пах. У больных с тимомой отмечается макси-
мальное по сравнению с другими клинически-
ми группами отклонение уровня α

1
- и α

2
-гло-

булинов от контроля — (6,5±1,9) и (6,9±
2,7) % соответственно. После оперативного
вмешательства не происходит существенного
изменения данных показателей. У пациентов
4-й группы отмечено увеличение содержания
γ-глобулинов в крови в послеоперационном пе-
риоде, до операции данный показатель нахо-
дился на уровне контроля (табл. 1).

У больных с различными клиническими
фенотипами миастении наблюдали достовер-
ные изменения соотношения белковых фрак-
ций относительно контроля в до- и послеопе-
рационном периоде. В дооперационном перио-
де выявлено значительное увеличение уровня
α

1
- и α

2
-глобулинов при всех клинических фе-

нотипах миастении и увеличение уровня
γ-глобулинов при миастении без поражения
вилочковой железы и при гиперплазии. При
тимоме данный показатель повышался после
операции (табл. 1).

Особый интерес представляет наличие раз-
личных типов соотношения белковых фрак-
ций при клинических фенотипах миастении.

В связи с этим анализировали частоту встре-
чаемости различных типов белкового обмена:
показатели, соответствующие референтным
значениям, — N; показатели выше референт-
ных значений –↑N; показатели ниже рефе-
рентных значений — ↓N в четырех исследуе-
мых группах (табл. 2).

У половины обследованных пациентов с
миастенией без поражения вилочковой желе-
зы до операции выявили достоверное сниже-
ние уровня альбуминов относительно контро-
ля до (42,7±3,3) %. У 45 % уровень α

1
- глобу-

линов был повышенным и составлял в сред-
нем (7,4±2,0) %. Повышение данного показа-
теля отмечали также при миастении на фоне
тимомы у 42,8 % больных и при тимоме без
миастении у 62,5 % больных — до (7,0±1,2)
и (7,8 ±1,7) % соответственно (табл. 2, 3).

У 50 % больных с миастенией выявили по-
вышение уровня γ-глобулинов в среднем до
24,4 % и у 50 % больных миастенией с гипер-
плазией вилочковой железы — до (26,9±
4,8) %. У 80 % больных с миастенией на фоне
гиперплазии наблюдали снижение уровня аль-
буминов в среднем до (47,1±5,0) %. Ни у одно-
го из этих пациентов не выявили повышения
уровня α

1
-глобулинов. У пациентов всех обсле-

дованных групп определено достоверное повы-
шение уровня α

2
-глобулинов в крови (при миа-

стении без поражения вилочковой железы —
45 %; при миастении с гиперплазией вилочко-
вой железы — 60 %; при миастении с неопла-
зией вилочковой железы — 57,1 %; при тимо-
ме — 62,5 %). Наибольшее достоверное сниже-
ние содержания альбуминов выявили у 71,4 %
больных миастенией на фоне злокачественно-
го поражения вилочковой железы до опера-
ции — в среднем до (45,9±7,1) % (табл. 2, 3).

У пациентов с миастенией на фоне неопла-
зии вилочковой железы отмечено следующее
распределение α

1
-глобулинов. До операции у

42,8 % пациентов с миастенией на фоне нео-

Таблица 1. Показатели белкового обмена у больных с различными клиническими
фенотипами миастении, (m±σ) %

Примечание. Достоверно при сравнении с контролем: р≤0,05.
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плазии отмечено повышение уровня α
1
-глобу-

линов до (7,0±1,2) % при норме (4,0±0,9) % у
42,9 % обследованных, а у 14,3 % больных дос-
товерное снижение данного показателя до (2,5±
0,2) % при контроле (4,2±1,2) % (табл. 2, 3).

При тимоме у всех обследованных боль-
ных в дооперационном периоде отмечено зна-
чительное снижение уровня альбумина в сред-
нем до (46,6±3,3) %. У 62,5 % обследованных
пациентов с тимомой отмечено значительное
повышение уровня α

1
-глобулинов относитель-

но контроля при нормальном значении у
37,5 % обследованных (табл. 2, 3).

В послеоперационном периоде у 100 %
больных миастенией выявили снижение уров-
ня альбумина относительно контроля до
(42,6±2,8) %. У больных с миастенией на фо-
не гиперплазии этот показатель был снижен
у 75 %, при миастении на фоне неоплазии ви-
лочковой железы — у 80 %, а при тимоме —
85 % обследованных (табл. 4). Количествен-
ные значения этого показателя варьировали
от (42,6±2,8) до (49,4±3,1) % (табл. 5). После
операции у всех больных миастенией выяви-
ли увеличение уровня γ-глобулинов относи-
тельно контроля. При миастении с гиперпла-

Таблица 2. Частота встречаемости измененных соотношений белковых фракций
при различных клинических фенотипах миастении до операции, %

Таблица 3. Изменение соотношения белковых фракций при различных клинических
фенотипах миастении до операции, (m±σ) %

Примечание. Достоверно при сравнении с контролем: р≤0,05.
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зией вилочковой железы увеличилось коли-
чество пациентов с высоким содержанием
α

1
-глобулинов до 50 %, при миастении с не-

оплазией вилочковой железы увеличилось ко-
личество больных с высоким содержанием
α

2
-глобулинов до 60 %. Уровень β-глобулинов

изменился до уровня контрольных величин во
всех исследуемых группах, а уровень γ-глобу-
линов достоверно увеличился у 50 % больных
с миастенией. Достоверно увеличилась часто-
та встречаемости больных с миастенией на фо-

не тимомы с повышенным содержанием
α

1
-глобулинов с 42,8 до 60,0 % (табл. 2, 4).

У 62,5 % пациентов с тимомой до и после
операции наблюдали повышение уровня α

2
-

глобулинов до (14,3±2,3) %. Сниженное со-
держание γ-глобулинов [(11,2±0,2) %] наблю-
далось у 12,5 % больных, а повышенное
[(23,1±1,8) %] — у 50 % пациентов. После
оперативного вмешательства отмечено повы-
шение показателя до (28,3±5,3) % в 60 % слу-
чаев (табл. 4, 5).

Примечание. Достоверно при сравнении с контролем: р≤0,05.

Таблица 4. Частота встречаемости измененных соотношений белковых фракций
при различных клинических фенотипах миастении после операции, %

Таблица 5. Изменение соотношения белковых фракций при различных клинических
фенотипах миастении, (m±σ) %
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Таким образом, у больных с различными
клиническими фенотипами миастении выяви-
ли достоверное изменение уровня белковых
фракций при различных клинических феноти-
пах миастении. У пациентов с миастенией без
поражения вилочковой железы до тимэктомии
наблюдали достоверное повышение уровня α

1
-

и α
2
-глобулинов, незначительное повышение

уровня β-глобулинов и значительное увеличе-
ние уровня γ-глобулинов на фоне снижения
уровня альбумина, что может косвенно харак-
теризовать усиление синтеза острофазных бел-
ков, в частности С-реактивного белка. После
операции наблюдали дальнейшее снижение со-
держания альбумина и значительное повыше-
ние уровня α

2
-глобулинов на фоне недостовер-

ного снижения содержания γ-глобулинов.
У больных миастенией на фоне гиперпла-

зии вилочковой железы выявили снижение
концентрации альбуминов относительно кон-
трольных величин, концентрация α

1
-глобули-

нов не отличалась от контроля, концентрация
β-глобулинов была незначительно снижена от-
носительно контроля, содержание α

2
- и γ-гло-

булинов превышало контрольные значения.
После оперативного вмешательства повыси-
лась концентрация альбумина, α

1
- и α

2
-глобу-

линов и достоверно снизилось содержание
γ-глобулинов.

Полученные данные свидетельствуют о
тенденции повышения уровня острофазных
белков и снижении содержания иммуноглобу-
линовых антител.

У больных с миастенией на фоне неопла-
зии вилочковой железы до операции выяви-
ли достоверное снижение уровня альбумина и
повышение уровня α

1
- и α

2
-глобулинов; содер-

жание γ-иммуноглобулинов и антител не отли-
чалось от контрольных значений. После опера-
ции достоверно снижаются уровни всех глобу-
линов и повышается содержание альбумина.

При тимоме до операции наблюдается со-
отношение белковых фракций, характерное
для пациентов с опухолями, а именно повы-
шение содержания белков острой фазы. После
операции содержание α

2
-глобулинов не изме-

няется, уровень β-глобулинов снижается, а
концентрация γ-глобулинов резко увеличива-
ется. Данное распределение может говорить о
наличии моноклональной гаммапатии.

Исследование белковых фракций до опе-
рации с учетом клинического фенотипа миа-
стении может быть использовано для прогно-
зирования течения послеоперационного пе-
риода.

Выводы
1. При миастении без поражения вилочко-

вой железы и при миастении с гиперплазией
у 50 % пациентов до операции выявили уве-
личение уровня γ-глобулинов до (26,95±
4,82) % — в 1,5 раза относительно контроля.

2. У больных миастенией с неоплазией ти-
муса до операции достоверно увеличивается
содержание α

1
- и α

2
-глобулинов до (7,03±

1,16) и (12,48±1,41) % соответственно.
3. При всех клинических фенотипах миа-

стении после операции происходит дальней-
шее увеличение содержания α

1
- и α

2
-глобули-

нов в крови.
4. У больных с миастенией без поражения

вилочковой железы и с гиперплазией вилоч-
ковой железы после тимэктомии нормализу-
ется содержание γ-глобулинов в крови.
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ХАРАКТЕР ЗМІНИ БІЛКОВОГО ОБМІНУ У ХВОРИХ НА МІАСТЕНІЮ З РІЗНОМАНІТНИМИ КЛІНІЧНИМИ
ФОРМАМИ МІАСТЕНІЇ ДО ТА ПІСЛЯ ТИМЕКТОМІЇ

О.М. Клімова, А.М. Агаркова
Вивчено особливості розподілення білків за фракціями у 50 хворих на міастенію з різноманітними

клінічними фенотипами до та після тимектомії. Розподілення білків за фракціями вивчали за допо-
могою методу електрофоретичного розподілення білків на ацетатцелюлозных мембранах у мединал-
цитратному буфері. Встановлено, що у хворих на міастенію без ураження вілочкової залози та при
міастенії з гіперплазією тимуса до операції рівень γ-глобулінів у крові підвищується, а після тимек-
томії нормалізується. У хворих на міастенію з ураженням тимуса до операції підвищено рівні α

1
- та

α
2
-глобулінів. Після операції при всіх клінічних фенотипах спостерігається підвищення рівня

α
1
- та α

2
-глобулінів.

Ключові слова: міастенія, клінічні фенотипи, білкові фракції.
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CHARACTER OF CHANGES OF PROTEIN EXCHANGE AT PATIENTS WITH MYASTHENIA WITH VARIOUS
CLINICAL FORMS BEFORE AND AFTER THYMECTOMY
E.M. Klimova, A.N. Agarkova

There were researched distinctive features of distribution of fractions at 50 patients with myasthenia
with various clinical phenotypes before and post thymectomy. The distribution of protein on fractions
was researched with the help of electrophoresis method with acetatcellulosar membranes in the medinal
citrated buffer. There was formed, that patients with myasthenia without damage of thymus gland and
myasthenia with the thymus hyperplasia before operation the level of γ-globulins in blood had increase
and after thymectomy it became normalized. The α

1
- and α

2
-globulins at patients with myasthenia with

neoplasia of thymus gland before operation were increased. After operation all clinical phenotypes have
the increase of α

1
- and α

2
-globulins level.

Key words: myasthenia, clinical phenotypes, protein fractions.
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ПРОГНОЗИРОВАНИЕ АКУШЕРСКИХ ПОВРЕЖДЕНИЙ ТАЗА
Д.Д. Битчук, А.Г. Истомин, А.А. Олейник, М.А. Гаркуша

Харьковский национальный медицинский университет

В результате изучения анамнестических данных у наблюдаемых женщин и ретроспек-
тивного статистического анализа медицинской документации разработан прогностиче-
ский алгоритм, с помощью которого можно определить вероятность возникновения аку-
шерских повреждений таза путем создания математической модели в целях формиро-
вания групп риска.
Ключевые слова: роды, повреждения, таз.

матической модели в целях формирования
групп риска.

Материал и методы. В целях формирова-
ния групп риска по возникновению акушер-
ской травмы таза и болей в области лонного
сочленения для проведения своевременных
профилактических мероприятий разработан
алгоритм, определяющий вероятность их по-
явления, путем создания соответствующей
математической модели.

 В качестве исследуемых переменных ис-
пользовали анамнестические, клинические и
лабораторные признаки, по которым проводи-
ли дальнейший отбор, с выявлением наиболее
информативных из них для создания прогно-
за. В целях охвата максимально возможного
количества признаков, которые могут оказы-
вать влияние на формирование такого ослож-
нения, как акушерская травма, в разработку
было включено 62 анамнестических, клини-
ческих, лабораторных независимых призна-
ков, что обусловило проведение дискрими-
нантного и факторного анализа.

При распределении объектов на два класса
использовали зависимый признак «боли в об-
ласти лонного сочленения». Кодирование зави-
симого признака отвечало следующему: 0 —
отсутствие болевых ощущений; 1 — наличие
болевых ощущений в процессе гестации. Об-
следовано 147 беременных. Первую группу со-
ставили 65 беременных, вторую — 82. Прове-
дение дискриминантного анализа с использо-
ванием метода пошагового анализа с соответ-
ствующими параметрами F-включения 1.00
позволило построить математическую модель,
которая описывается двумя дискриминантны-
ми функциями со следующими характеристи-

Т Р А В М А Т О Л О Г І Я

ТРАВМАТОЛОГІЯ

Повреждения таза в родах встречаются в
2–4 % случаев, но несмотря на относительно
небольшую частоту они привлекают к себе
внимание в связи с тем, что абсолютное коли-
чество таких осложнений велико, а лечение
больных с указанной патологией затрудни-
тельно как для акушеров, так и для ортопе-
дов-травматологов.

В последнее время акушеры все чаще стал-
киваются с развитием у пациенток послеродо-
вой симфизиопатии при отсутствии призна-
ков клинического несоответствия размеров
малого таза и плода, аномалий родовых сил,
насильственных и травматических пособий в
родах, что связывают с наследственной пато-
логией соединительной ткани или дисбалан-
сом физиологических адаптационных измене-
ний связочного аппарата при осложненном
гестозами течении беременности [1, 2]. Этот
факт выводит проблему акушерских повреж-
дений костного таза за рамки сугубо механи-
стического подхода и требует дальнейшего
уточнения этиопатогенетических предпосы-
лок и факторов риска, что важно как с профи-
лактической целью, так и с позиции разработ-
ки вопросов прогнозирования и своевремен-
ной диагностики (особенно в случаях скрытых
повреждений), а также выработки рациональ-
ной лечебной тактики.

Все сказанное явилось мотивацией к даль-
нейшему изучению проблемы с позиций со-
временных достижений в области медицин-
ских технологий [3–7].

Целью нашего исследования явилась раз-
работка прогностического алгоритма, опреде-
ляющего вероятность возникновения акушер-
ских повреждений таза, путем создания мате-
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ками: лямбда Уилкса (0,50016) — статистиче-
ский критерий значимости квадрата канони-
ческой корреляции, который является оцен-
кой доли дисперсии; приближенный F-крите-
рий Фишера — F(6,140)=23,318, который
дает оценку принятия нулевой гипотезы;
p<0,0036 — поясняет уровень значимости ма-
тематической модели. Показатели F-крите-
рия и р-уровень указывают на то, что постро-
енная математическая модель достаточно зна-
чима. Данный метод позволил на основе ис-
пользования U-критерия Вилкоксона–Ман-
на–Уитни отобрать информативные призна-
ки, которые имеют наибольшее информаци-
онное значение и наиболее существенно влия-
ют на прогноз возникновения болей в области
лонного сочленения, и включить их в матема-
тическую модель.

Результаты и их обсуждение. О том, какие
переменные вносят наибольший вклад в рас-
пределение объектов на два класса, можно су-
дить по следующим стандартизованным коэф-
фициентам дискриминации:

шения о возможности возникновения болей в
области лонного сочленения у беременной не-
обходимо: обследовать конкретную беремен-
ную как минимум по шести перечисленным
признакам и представить их в кодированной
форме, т. е. найти значения x

k
. Далее необхо-

димо вычислить две функции классификации
по формулам

f
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11
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26
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Пациентка будет иметь тот вариант каче-
ственного прогноза, классификационная
функция которого будет иметь большее зна-
чение.

На основе проведенного дискриминантно-
го анализа можно построить обобщенную мо-
дель прогноза наличия болей в области лон-
ного сочленения, которая полностью с точки
зрения вероятностных характеристик будет
идентична описанной математической моде-
ли и будет выражаться одной функцией

F
s
 = –2,62985 + 2,11284x

1
 + 1,44107x

2
 +

1,13335x
3
 + 0,92524x

4
 + 0,4895x

5
 + 0,36453x

6
.

Общая модель прогноза позволила отнести
признак «боли в области лонного сочленения»
к соответствующему варианту рассчитанного
показателя прогноза — F

s
 (табл. 1).

Приведенные данные свидетельствуют о
том, что ведущими признаками, на основании
которых можно разделить беременных на два
класса по зависимому признаку «боли в облас-
ти лонного сочленения», являются: патология
опорно-двигательной системы (дегенератив-
но-дистрофические заболевания и травмы та-
за); крупный плод; отягощенный акушерский
анамнез; заболевания соединительной ткани
(ревматизм, неспецифические ортрозоартри-
ты); анатомические особенности таза; 2 родов
в анамнезе и более.

Проведенный анализ показал, что из 45
объектов исследования класса «нет» 42 были
правильно отнесены к данному классу при по-
мощи линейной дискриминантной функции
(качество распознавания — 93,3 %); 86 объек-
тов класса «есть» правильно отнесены к своему
классу (качество распознавания — 84,3 %).
Среднее качество распознавания при помощи
линейной дискриминантной функции (матема-
тической модели) составляет 87,1 %.

Для практического использования опи-
санного алгоритма принятия экспертного ре-

       Таблица 1. Доверительные интервалы
показателей прогноза наличия болей
в области лонного сочленения в родах

у обследуемых беременных

Эффективность прогноза для возникнове-
ния (наличия) болей в области лонного сочле-
нения — 84,3 %, для отсутствия болей в об-
ласти лонного сочленения — 93,3 %, в целом
модели прогноза — 87,1 %.

Учитывая тот факт, что боли в области
лонного сочленения не всегда являются абсо-
лютно надежным признаком вероятности по-
явления акушерской травмы таза, мы прове-
ли дополнительный дискриминантный ана-
лиз относительно прогнозирования акушер-
ской травмы таза с учетом клинического ха-
рактера остроты и хронизации процесса.

Для распределения объектов на три клас-
са использовали группирующий признак
«акушерская травма таза» с кодированием:
«нет» — 0, «свежие» — 1 и «застарелые» — 2.
При помощи дискриминантного анализа бы-
ла построена математическая модель, что опи-
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сывается двумя дискриминантными функ-
циями. Наиболее информативными оказались
9 признаков.

Проведенный анализ показал, что из 9
объектов исследования класса «нет» 7 были
правильно отнесены к классу «нет» при помо-
щи линейной дискриминантной функции (ка-
чество распознавания — 87,5 %); 28 объектов
класса «свежие» были правильно отнесены к
своему классу (качество распознавания —
71,79 %); 95 из 100 объектов класса «застаре-
лые» были отнесены к своему классу. Среднее
качество распознавания при помощи линей-
ной дискриминантной функции (математиче-
ской модели) составляет 88,44 %.

В результате линейного преобразования
выходных признаков в дискриминантных
функциях была построена диаграмма рассеи-
вания объектов в пространстве этих функций
(рис. 1). Первая дискриминантная функция
(ДФ1) лучше всего распределяет объекты вто-
рого и третьего классов, а вторая дискрими-
нантная функция (ДФ2) — объекты первого и
третьего классов.

Для практического использования опи-
санного алгоритма и принятия экспертного
решения о принадлежности беременной к од-
ной из трех групп по признаку «акушерская
травма таза» необходимо обследовать новую
пациентку как минимум по девяти перечис-
ленным признакам, которые вошли в модель,
т. е. найти значения x

k
. Далее необходимо вы-

числить три функции классификации по фор-
мулам
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Пациентка будет иметь тот вариант отве-
та, классификационная функция которого бу-
дет иметь наибольшее значение.

Общая модель прогноза для полученной
математической модели акушерской травмы
таза у беременных может быть выражена
функцией

F
s
 = –4,56656 + 2,55493x

1
 + 1,72519x

2
 +

1,22215x
3
 + 0,95709x

4
 + 0,68219x

5
 + 0,30080x

6

+ 0,51825x
7

– 0,39025x
8
 + 0,37799x

9
.

Расчет прогноза посредством F
s
 позволил

отнести акушерские травмы таза беременных
к варианту с рассчитанным показателем про-
гноза с вероятностью 0,9549, что составляет
95 % от общего прогноза (табл. 2).

Рис. 1. Рассеивание объектов в пространстве
дискриминантных функций

Нет
Свежие
Застарелые

ДФ2

ДФ1

Каноническое распределение объектов
дискриминантного анализа по всем классам
(совокупная гистограмма) представлено на
рис. 2.

Рис. 2. Каноническое рассеивание объектов
дискриминантного анализа. Пунктиром

показано нормальное распределение

 –5        –4        –3         –2         –1          0          1            2           3          4

Таблица 2. Доверительные интервалы
показателей прогноза акушерской травмы

таза с учетом клинического характера
остроты и хронизации процесса

Эффективность прогноза акушерской
травмы таза с учетом остроты и хронизации
процесса составила: «нет» — 87,5 %, «све-
жие» — 71,79 %, «застарелые» — 95,00 %, в
целом модели прогноза — 88,44 %.

Применение изложенных методов матема-
тического моделирования позволило сущест-
венно повысить качество и рациональность
диагностики, оптимизировать процесс наблю-
дения за состоянием лобкового симфиза у бе-
ременных в процессе гестации. Однако для ав-
томатизированного управления процессом
классификации акушерских травм таза необ-
ходимо иметь адекватную модель, описываю-
щую взаимосвязь характеристик состояния
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беременной и вариантов прогноза. При этом
традиционный подход к построению модели,
примененный нами при проведении дискри-
минантного и факторного анализа, не всегда
позволяет в полном объеме произвести точное
описание состояния лонного сочленения в
процессе гестации как объекта управления.
Специфика исследования накладывает огра-
ничения на выбор модели. С одной стороны,
«свежая» и «застарелая» акушерские травмы
таза зачастую характеризуются схожими ком-
плексами симптомов и требуют комплексно-
го обследования для ранней постановки диа-
гноза. С другой стороны, существует весомое
различие между симптомокомплексами, ха-
рактерными для гестации и при наличии хро-
низации этого патологического состояния. В
этом случае формирование математической
модели, включающей в рассмотрение одно-
временно весь набор признаков, не оправдано.
Решение проблемы заключается в разработке
комплекса математических моделей, вклю-
чаемых в анализ на текущем этапе исследова-
ния. Применение такого подхода позволяет
также дифференцировать прогноз, что, в свою
очередь, ведет к значительному сокращению
временных затрат.

Учитывая изложенное, мы посчитали це-
лесообразным дополнить проведенные нами
дискриминантный и факторный анализ и рас-

ширить возможности математического про-
гнозирования путем использования неодно-
родной последовательной процедуры распо-
знавания Вальда для создания прогностиче-
ской модели акушерской травмы таза. При
этом мы руководствовались следующими со-
ображениями.

Процедура является одномерной и не тре-
бует использования сложных методов много-
мерной статистики, а также пригодна при лю-
бой форме распределения признаков. В срав-
нении с другими методами процедура Вальда
относительно проста и близка к врачебному
мышлению в своей логической основе. Мето-
дика обеспечивает минимизацию числа шагов
процедуры распознавания и, следовательно,
существенное уменьшение числа признаков,
необходимых для диагноза с заданным уров-
нем надежности. Процедура является альтер-
нативной и при решении многоальтернатив-
ных задач требует их поэтапного рассмотре-
ния.

Таким образом, для более объективного
прогнозирования возникновения акушерских
травм таза использование современных мето-
дов математической статистики — дискрими-
нантного и факторного анализа — позволило
повысить качественные характеристики кли-
нико-диагностических и прогностических
подходов за счет их многомерности.
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ПРОГНОЗУВАННЯ АКУШЕРСЬКИХ ПОШКОДЖЕНЬ ТАЗУ

Д.Д. Бітчук, А.Г. Істомін, А.О. Олійник, М.А. Гаркуша
В результаті вивчення анамнестичних даних у жінок, що спостерігалися, і ретроспективного ста-

тистичного аналізу медичної документації розроблено прогностичний алгоритм, за допомогою якого
можна визначати вірогідність виникнення акушерських пошкоджень тазу шляхом створення
математичної моделі з метою формування груп ризику.

Ключові слова: пологи, пошкодження, таз.

PROGNOSIS OBSTETRICAL INJURES OF PELVIS

D.D. Bitchuk, A.G. Istomin, A.A. Oleynik, M.A. Garkusha
During the investigation according to anamnesis data and retrospective statistic analysis of the medi-

cal documentation, the probability of the obstetrical pelvis injures was determined with the creating of
the mathematic model for the aime of formatted of the groups of risk.
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ЛІКУВАННЯ ПРЕЕКЛАМПСІЇ У ВАГІТНИХ ГРУПИ РИЗИКУ
О.П. Танько, Л.А. Вигівська

Харківський національний медичний університет

Обстежено 135 вагітних. Вивчено питання лікування вагітних з прееклампсією та по-
передження дистресу плода. Визначено та проаналізовано основні показники артеріаль-
ного кровообігу плода у вагітних з прееклампсією (до та після лікування). Отримані дані
свідчать про те, що існує залежність між ступенем тяжкості прееклампсії та показни-
ками допплерометрії. Встановлено, що використання в терапії вагітних з прееклампсією
низькомолекулярного гепарину «Фраксипарин» та донатора NO-групи «Глутаргін» при-
водять до позитивного ефекту — нормалізації гемодинаміки.
Ключові слова: прееклампсія, допплерометрія, пульсаційний індекс, індекс резистент�
ності, систоло�діастолічне співвідношення, фраксипарин, глутаргін.

Метою нашого дослідження було підви-
щення ефективності лікування прееклампсії
у вагітних групи ризику, запобігання перехо-
ду захворювання в більш тяжкий ступінь, по-
передження та усунення ускладнення пре-
еклампсії, покращання стану плода при пре-
еклампсії вагітних.

Мета роботи досягається шляхом визна-
чення матково-плацентарного та плодово-пла-
центарного кровообігів до і після використан-
ня фраксипарину у вагітних з прееклампсією
з групи ризику.

Матеріал і методи. Обстежено 135 вагітних
у строці гестації 28–41 тиждень. 40 вагітних з
фізіологічним перебігом вагітності становили
контрольну групу; 95 вагітних з преекламп-
сією — основну групу: 45 — з прееклампсією
легкого ступеня, 30 — з прееклампсією серед-
нього ступеня, 20 — з прееклампсією тяжкого
ступеня.

Оцінку ступеня тяжкості прееклампсії
проводили у відповідності до Клінічних про-
токолів з акушерської та гінекологічної допо-
моги, ч. II (Наказ Міністерства охорони здо-
ров’я України від 31.12. 04 № 676).

Вагітним з прееклампсією легкого ступе-
ня призначали комплекс вітамінів, мікроеле-
ментів; вагітним з прееклампсією середнього
ступеня — комплекс вітамінів, мікроелемен-
тів, гіпотензивні препарати; вагітним з пре-
еклампсією тяжкого ступеня — зберігаючий
режим, комплекс вітамінів, мікроелементів,
антигіпертензивну, магнезіальну і інфузійну
терапію, оперативне розродження.

75 вагітних з прееклампсією легкого і се-
реднього ступеня (основна група) отримували

А К У Ш Е Р С Т В О
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Прееклампсія — складний динамічний
імунонейроендокринний симптомокомплекс,
що виникає внаслідок порушення багатоком-
понентного механізму гестаційної імунологіч-
ної толерантності та проявляється синдромом
поліорганної недостатності.

Прееклампсія являє собою не самостійне
захворювання, а ускладнення вагітності, клі-
нічний прояв якого полягає у неспроможно-
сті адаптаційних механізмів материнсько-
го організму адекватно забезпечити потреби
плода, що розвивається. Ця неможливість
реалізується через різноманітний ступінь
виразності перфузійно-дифузійних порушень
в системі мати–плацента–плід. Морфоло-
гічним проявом є підвищення проникливості
судинної стінки та гемодинамічні порушення,
навіть до розвитку синдрому «шокової пла-
центи».

Основними ланцюгами патогенезу гестозу
є генералізований вазоспазм, гіповолемія, по-
рушення реологічних та коагуляційних влас-
тивостей крові, дисеміноване внутрішньо-
судинне згортання крові, синдром ендогенної
інтоксикації, гіпоперфузія тканин, зміни
структурно-функціональних властивостей
клітинних мембран та власне клітин, іше-
мічні та некротичні зміни в тканинах життєво
важливих органів з порушенням їх функцій.
Супутня гіпоксія викликає ураження ендо-
телію судин з порушенням його тромборези-
стентних та вазоактивних властивостей,
виділенням медіаторів (ендотеліну, серо-
тоніну, циркулюючих факторів еклампсії,
тромбоксану), що відіграють ключову роль в
регуляції гемостазу та судинного тонусу [1].
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лікування прееклампсії за поданою схемю, до
якої додавали фраксипарин та глутаргін [2].
Враховуючи те що всі вагітні з прееклампсією
тяжкого ступеня були розроджені на 1-шу до-
бу перебування у пологовому будинку, доп-
плерометричне обстеження плода в динаміці
лікування не проводилося.

Механізм дії фраксипарину полягає у ви-
раженому інгібуванні фактора Ха і незначно-
му пригніченні ІIа-фактора. Співвідношення
анти-Ха- і анти-ІIа-активності становить
3,5:1, що дозволяє поділити антикоагуляцій-
ну та антитромботичну активність фраксипа-
рину та досягти тривалого антитромботично-
го ефекту без значних змін згортання крові.
Фраксипарин справляє як негайну, так і про-
лонговану дію. Його максимальний рівень у
плазмі досягається приблизно через 4–6 год
після підшкірного введення. Період напівви-
ведення при використанні повторних доз ста-
новить близько 8–10 год. Анти-Ха-факторна
активність зберігається протягом 18 год після
введення. Біологічна доступність практично
повна (близько 98 %). Фраксипарин призна-
чений для підшкірного та внутрішньовенного
введення [3].

Під час лікування фраксипарином не має
необхідності ретельно досліджувати систему
згортання, оскільки її змін практично не спо-
стерігається. Рекомендується проводити кон-
троль кількості тромбоцитів до початку лі-
кування і 1–2 рази на тиждень. Простота вве-
дення фраксипарину, безпека лікування,
відсутність загрози кровотечі, тривалий пе-
ріод гіпокоагуляції, необов’язкове проведен-
ня лабораторного контролю за станом гемоста-
зу свідчать про безпосередню перевагу даного
препарату над традиційною гепаринотерапією
і роблять його засобом вибору у профілактиці
та лікуванні прееклампсії у вагітних групи
ризику та покращанні стану внутрішньо-
утробного плода [3].

Препарат вводили двічі на добу (через
12 год) підшкірно протягом 10 діб. Дозу фрак-
сипарину встановлювали в залежності від ма-
си вагітної:

Маса тіла, кг Добова доза фраксипарину
     45 0,4 мл × 2
     55 0,5 мл × 2
     70 0,6 мл × 2
     80 0,7 мл × 2
     90 0,8 мл × 2

     100 0,9 мл × 2
Препарат випускається у формі спеціаль-

них шприців, попередньо заповнених розчи-
ном для ін’єкцій з разовою дозою 0,3 мл;
градуйовані шприці з дозою 0,6 та 0,8 мл.

Препарат «Глутаргін» як донатор NO-гру-
пи являє собою сіль L-аргініну та глутамінової
кислоти. Він справляє виражену антитоксич-
ну дію, протигіпоксичний та мембраностабілі-

зуючий ефекти. Глутаргін пригнічує перекис-
не окиснення ліпідів, у зв’язку з чим він
справляє міцну антиоксидантну дію. Препа-
рат належить до засобів, які впливають на
енергетичний обмін клітин через первинне на-
копичення креатинфосфату, коригує кислот-
но-лужний стан організму завдяки нормалі-
зації лужного запасу крові, сприяє збільшен-
ню швидкості дифузії кисню з крові в ткани-
ни, отже, нормалізує процеси тканинного ди-
хання [4].

NO відіграє велику роль у патогенезі пла-
центарної недостатності. Зниження біосинте-
зу NO в маточному та плодово-плацентарному
кровообігах супроводжується спазмом судин
в цій ділянці та обмеженням материнського
кровотоку від фетального (Н.С. Луценко,
2004). Інтенсивність матково-плацентарного
кровотоку служить основним фактором, який
визначає потрапляння кисню до плода, що є
актуальним при прееклампсії, особливо серед-
нього та тяжкого ступенів тяжкості. При не-
достатньому його потраплянні в трофобласті
порушується перебіг метаболічних процесів.
Використання глутаргіну у профілактиці та
лікуванні фетоплацентарної недостатності
дозволяє впливати на патогенетичні механіз-
ми цього патологічного процесу, а також
відновлювати енергетичний обмін в ішемізо-
ваних клітинах плацентарної тканини та тих,
що перенесли гіпоксію. Під впливом глутаргі-
ну відновлюється функціональна активність
ендотеліальних клітин, покращується мікро-
циркуляція та реологічні властивості крові.
Препарат підтримує активність антиокси-
дантних систем організму, виконує функцію
неспецифічного детоксиканта, тим самим під-
вищує неспецифічну резистентність організ-
му [5]. Препарат не порушує функціонального
стану органів та систем організму, є нетоксич-
ним, у нього відсутні побічні ефекти (крім
індивідуальної чутливості) та кумулятивні
властивості.

Глутаргін призначали в строки вагітності
28–30, 32–34, 36–38 тижнів по 50 мл 4 % роз-
чину внутрішньовенно крапельно на 150 мл
фізіологічного розчину 1 раз на добу, 5–
7 ін’єкцій на курс в залежності від ступеня
тяжкості прееклампсії та фетоплацентарної
недостатності. Жінки з тяжким ступенем пре-
еклампсії продовжували лікування у післяпо-
логовому періоді. Всіх вагітних потім перево-
дили на пероральний прийом глутаргіну по
750 мг 3 рази на добу протягом 10–14 днів.
Протягом вагітності проводили 1–3 курси те-
рапії. Вагітні контрольної групи отримували
даний препарат з профілактичною метою по
750 мг 3 рази на добу протягом 10 днів, 1 курс.

Допплерометричне дослідження проводи-
ли в артерії пуповини, грудному відділі аорти,

А К У Ш Е Р С Т В О
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середній мозковій артерії, маткових артеріях
і визначали систолічну (V

s
), діастолічну (V

d
)

та середню швидкості кровообігу (V
m

).
Авторами [6] запропоновано декілька індек-

сів, за якими оцінюють спектр кровотоку:
• пульсаційний індекс PI=(V

s
–V

d
)/V

m
,

• індекс резистентності IR=(V
s
–V

d
)/ V

s
,

• систоло-діастолічне співвідношення
S/D=V

s
/V

d
.

Всі індекси відображають ступінь затухан-
ня пульсової хвилі при проходженні через пе-
риферичне судинне русло і використовують-
ся як показники, які характеризують перифе-
ричний судинний опір. Встановлено високий
ступінь кореляції та діагностичне значення
всіх індексів [6–8].

При визначенні індексу резистентності
(ІР), пульсаційного індексу (PI) та систоло-
діастолічного співвідношення (S/D) в артерії
пуповини (APT), грудному відділі аорти
(AOR), середній мозковій артерії (SMA), мат-
кових артеріях (MAT) оцінювали стан внут-
рішньоутробного плода в залежності від сту-
пеня тяжкості прееклампсії [9].

Зазначені параметри характеризують
гемодинамічні процеси в єдиній функціо-
нальній системі мати–плацента–плід, що є
одним з провідних факторів, який забезпечує
нормальний перебіг вагітності, ріст та розви-
ток плода.

Допплерометричне дослідження проводи-
ли в імпульсному режимі в строці вагітності
28–41 тиждень УЗ-сканером Medison 6 000 CMT
з використанням датчика 3–7 МГц, частотним
фільтром 100 Гц та пробним об’ємом 2 мм.

Допплерометричне дослідження арте-
ріального кровообігу плода дозволяє виявити
у вагітних з прееклампсією мікрогемодина-
мічні порушення, ступінь виразності яких
збільшується з посиленням ступеня тяжкості
прееклампсїї та є фактором ризику ускладне-
ного перебігу неонатального періоду.

Таким чином, у вагітних з прееклампсією
спостерігається комплекс гемодинамічних
змін, що є фоном для розвитку дистрофічних
та гемодинамічних змін в тканинах життєво
важливих органів, що зумовлює їх дисфунк-
цію та поліорганну недостатність.

На сучасному етапі доцільним є пошук
об’єктивних критеріїв, які дозволяють визна-
чити стан плода при даній патології і, відпо-
відно, провести коригуючу терапію [10].

Результати дослідження проаналізовано
та статистично оброблено. Для статистичної
обробки даних використовували пакет про-
грам обробки даних загального призначення
Statistica. На перших етапах статистичної об-
робки даних розраховували описові статисти-
ки досліджуваних показників на всіх етапах
лікування. Для характеристики центральної

тенденції розраховували середнє значення та
медіану, для характеристики розкиду — стан-
дартне відхилення, квартилі, мінімальне та
максимальне значення. Для характеристики
групової тенденції використовували значення
медіан.

Для визначення відмінностей між група-
ми використовували методи непараметричної
статистики, оскільки у разі розподілу, дале-
кого від нормального, критерії, засновані на
оцінках середнього та дисперсії (тобто пара-
метричні), дадуть невірні результати. Для по-
парного порівняння незв’язаних вибірок (роз-
биття на підгрупи за ознакою) використову-
вали критерій Манна–Уітні, а для оцінки ди-
наміки показників — критерій Вілкоксона.

Результати та їх обговорення. На 7-му до-
бу після проведеної терапії відмічається зни-
ження основних показників допплерометрії
(таблиця). Зниження PI у грудному відділі
аорти з 1,35 до 1,31 є невірогідним, що може
пояснюватися невеликим обсягом вибірки та
розглядатися лише як тенденція.

Завдяки проведеним дослідженням вдало-
ся встановити особливості артеріального
кровообігу у плода та закономірності його
змін в динаміці фізіологічної вагітності, пре-
еклампсії вагітних та на тлі проведеного ліку-
вання. Результати дослідження показали, що
у 28–41 тиждень вагітності відбувається зни-
ження резистентності в основних судинах
артеріального кровообігу плода [9, 11].

Стабільність показників кривих швидко-
стей кровообігу дозволила у строці гестації
28–41 тиждень у вагітних з прееклампсією
виявити ознаки порушення кровообігу у ви-
гляді підвищення нормативних значень індек-
су резистентності. Поява дикротичної виїмки
на спектрограмі свідчила про більш глибокі
порушення матково-плацентарно-плодової
гемодинаміки.

Спостерігається пряма пропорційна за-
лежність між ступенем тяжкості прееклампсії
і частотою тяжкості порушень кровотоку в
системі мати–плацента–плід. Порушення
матково-плацентарно-плодового кровотоку
можна розглядати як об’єктивний показник
ступеня тяжкості прееклампсії незалежно від
її клінічних проявів [9].

На тлі проведеної терапії відмічається
значне зниження основних показників доп-
плерометрії [11].

Оцінка клінічної ефективності розробле-
ної терапії показала, що введення препаратів
«Фраксипарин» та «Глутаргін» в комплексну
терапію при прееклампсії не супроводжувало-
ся побічними реакціями, в тому числі й алер-
гічними ускладненнями, у жодної хворої.
Суб’єктивних скарг та об’єктивного погір-
шення стану не було зареєстровано.

А К У Ш Е Р С Т В О
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Висновки
Дослідження матково-плацентарно-пло-

дового кровотоку має виключно важливе зна-
чення для практичного акушерства і дає
можливість не лише констатувати факт наяв-
ності порушень, а й прогнозувати самі тяжкі
ускладнення вагітності.

Найбільша практична цінність допплеро-
графії полягає в тому, що завдяки методу
можна виділити пацієнток з групи ризику роз-
витку прееклампсії. Допплерометрія плодово-
го кровообігу є більш чутливим методом і
дозволяє швидко діагностувати дистрес плода.

При дослідженні матково-плацентарно-
плодового кровотоку відмічається зниження

основних показників гемодинаміки зі збіль-
шенням терміну вагітності.

Розроблене комплексне лікування преек-
лампсії у вагітних групи ризику з урахуван-
ням стану плода дало можливість покращити
стан мікрогемодинаміки у фетоплацентарно-
му комплексі.

Перспективи подальших досліджень
 Досягнення останніх років у вивченні

особливостей гемодинаміки у функціональній
системі мати–плацента–плід відкривають
нові її властивості, які сприятимуть упровад-
женню нових лікарських форм з метою зни-
ження перинатальної захворюваності та
смертності.
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Примітка. Достовірно відносно показника до лікування: * р<0,01; # р<0,05; @ р=0,02.

Динаміка основних показників гемодинаміки (медіани) у вагітних з прееклампсією легкого
і середнього ступеня в строці гестації 33–36 і 37–41 тиждень
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ЛЕЧЕНИЕ ПРЕЭКЛАМПСИИ У БЕРЕМЕННЫХ ГРУППЫ РИСКА
О.П. Танько, Л.А. Выговская

Обследовано 135 беременных. Изучены вопросы лечения беременных с преэклампсией и предот-
вращения дистресса плода. Определены и проанализированы основные показатели артериального
кровотока плода у беременных с преэклампсией (до и после лечения). Полученные данные свиде-
тельствуют о том, что существует зависимость между степенью тяжести преэклампсии и показате-
лями допплерометрии. Установлено, что применение в терапии беременных с преэклампсией низко-
молекулярного гепарина «Фраксипарин» и донатора NO-группы «Глутаргин» приводит к положи-
тельному эффекту — нормализации гемодинамики.

Ключевые слова: преэклампсия, допплерометрия, пульсационный индекс, индекс резистентно�
сти, систоло�диастолическое соотношение, фраксипарин, глутаргин.

TREATMENT OF PREECLAMPSIA AT PREGNANT OF RISK GROUP

O.P. Tanko, L.A. Vygivska
The 135 pregnancy women were observed. The questions of the therapy of pregnancy with preeclampsia

and preventive fetal distress were studied. The basic index of the fetal arterial circulation at pregnant with
preeclampsia (before and after treatment) were definited and analysed. The data oftained showed, that there
is a dependence between the degree of weight of preeclampsia and the indexes of dopplerometry. It was
determined, that application in therapy of pregnant with preeclampsia heparin (fraxyparin) and gloutargin.

Key words: preeclampcia, dopplerometry, pulse�index, resistance index, systole�diastole ratio, fraxy�
parin, gloutargin.
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ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ И РОДОВ
У ЖЕНЩИНЫ С ПОРОКОМ РАЗВИТИЯ ВЛАГАЛИЩА

В.А. Питько, А.И. Ткачёв, Н.В. Влодзиевская*,
Ю.А. Ширяев*, М.А. Андрийчук*

Харьковский национальный медицинский университет
Украинский научно[практический медицинский центр акушерства,

гинекологии и репродуктологии МЗ Украины, г. Харьков

Представлен клинический случай течения беременности и родов у женщины с анома-
лией развития половых органов (поперечной перегородкой влагалища), произошедший
в Украинском научно-практическом медицинском центре акушерства, гинекологии и
репродуктологии МЗ Украины. Женщина была родоразрешена путем операции кесаре-
ва сечения (извлечена живая доношенная девочка массой 3 210 г, длиной 52 см, с оцен-
кой состояния по шкале Апгар 8 баллов), и по поводу аномалии развития половых орга-
нов ей была произведена пластическая операция, во время которой рассечена попереч-
ная перегородка влагалища.
Ключевые слова: аномалия развития половых органов, поперечная перегородка влага�
лища, беременность, роды.

которая представляет собой результат непол-
ного слияния зародышевых мюллеровых ка-
налов и может явиться одной из причин сте-
нозов влагалища. Чаще она располагается
продольно, имеет различную толщину и про-
тяженность. Реже влагалищная перегородка
бывает поперечной и делит влагалищный ка-
нал как бы на два этажа. Чаще всего такая пе-
регородка локализуется в нижней трети вла-
галища [3, 4].

Учитывая изложенное, считаем необходи-
мым представить случай родов у женщины с
пороком развития влагалища в виде попереч-
ной перегородки, произошедший в Украин-
ском научно-практическом медицинском цен-
тре акушерства, гинекологии и репродуктоло-
гии МЗ Украины.

Беременная М., 22 лет (история родов
№ 562), поступила в акушерское отделение
УНПМЦАГР МЗ Украины 02.06.06 с диагно-
зом беременность І, 38 недель; роды І; І пози-
ция, передний вид, головное предлежание;
плацентарная недостаточность; материнско-
плодовая инфекция; аномалия развития внут-
ренних половых органов (поперечная перего-
родка влагалища).

Из анамнеза известно, что менструации с
14 лет, по 5 дней, через 24–25 дней, регуляр-
ные, безболезненные, установились в течение
полугода. Гинекологические заболевания от-
рицает.

Из анамнеза жизни установлено, что ин-
фекционный индекс-2 (коклюш, ветряная ос-
па). В настоящее время страдает хроническим
тонзиллофарингитом, хроническим пиело-
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Роды — сложный многоступенчатый фи-
зиологический процесс, завершающий бере-
менность и сопровождающийся рождением
(прохождением из матки через родовые пути
плода со всеми добавочными эмбриональны-
ми образованиями — плацентой, оболочками,
околоплодными водами). Он совершается бла-
годаря взаимодействию изгоняющих сил
(схваток и потуг) с объектом родов — пло-
дом — в период прохождения его по родово-
му каналу [1].

Особого внимания заслуживает строение
полового аппарата женщины как составной
части родовых путей. В свете сказанного,
принципиальное значение для акушеров-
гинекологов имеют аномалии развития жен-
ских половых органов. К ним относят врож-
денные нарушения анатомического строения
гениталий в виде незавершенного органогене-
за; отклонения величины, формы, пропор-
ций, симметрии, топографии; наличие обра-
зований, не свойственных женской особи в по-
стнатальном периоде. Частота аномалий раз-
вития женских половых органов составляет
4–5 % от всех пороков развития и продолжа-
ет увеличиваться [2].

Из числа причин, обусловливающих обра-
зование пороков развития половых органов
женщины, существенное значение имеют не-
благоприятные условия, в которых развива-
ется организм в период внутриутробной жиз-
ни, наследственные факторы, биологическая
неполноценность половых клеток [3]. К чис-
лу наиболее частых пороков развития влага-
лища относится влагалищная перегородка,
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нефритом в стадии ремиссии. В 1995 году име-
ла закрытый компрессионный перелом позво-
ночника (V–VI грудных позвонков). В 2001 го-
ду произведена аппендэктомия. Аллергиче-
ский анамнез не отягощен.

Наследственный анамнез следующий: у
мамы пациентки беременность протекала на
фоне гестоза первой и второй половины, в свя-
зи с чем она неоднократно находилась на ста-
ционарном лечении. По данным [2, 5], мате-
ри женщин, страдающих аномалиями поло-
вых органов, часто указывают на патологиче-
ское течение у них беременности: ранние и
поздние гестозы (25 %), неполноценное пита-
ние (18 %), инфицирование в ранние сроки бе-
ременности (5–25 %), что имело место и в на-
шем случае.

Аномалия развития половых органов (по-
перечная перегородка влагалища) впервые
выявлена во время беременности. Настоящая
беременность наступила самостоятельно, бес-
проблемно.

На учет по поводу беременности женщина
стала в сроке гестации 8 недель. С 8 недель бе-
ременность протекала с угрозой прерывания.
В сроке гестации 8–11 недель пациентка на-
ходилась на стационарном лечении по месту
жительства, получала терапию, направлен-
ную на сохранение беременности (спазмоли-
тики, гормональную коррекцию, общеукреп-
ляющую терапию).

В сроке 18 недель гестации была обследо-
вана в медико-генетическом центре. Проведен
ультразвуковой скрининг — патологии не вы-
явлено.

При первом допплерометрическом иссле-
довании в сроке гестации 22–23 недели у пло-
да диагностирована компенсированная форма
нарушения маточно-плацентарного кровото-
ка из-за повышенной резистентности в левой
маточной артерии. Показатели плодово-пла-
центарного кровотока соответствовали норма-
тивным для данного срока беременности.

При поступлении в Центр пациентке бы-
ло проведено полное клинико-лабораторное
обследование. По данным УЗИ размеры пло-
да соответствовали сроку беременности. Учи-
тывая данные допплера в сроке 22–23 недель,
было проведено повторное допплерометриче-
ское исследование маточно-плацентарного
кровотока, при котором в сравнении с преды-
дущим осмотром отмечалась положительная
динамика в виде исчезновения нарушения
сердечного ритма у плода по типу тригеминии.

В целях профилактики дистресса плода и
лечения плацентарной недостаточности про-
веден курс терапии, включающий в себя: внут-
ривенное капельное введение актовегина
5,0 мл на 0,9 % физиологическом растворе;
внутривенное введение эссенциале 5,0 мл

на аутокрови через день, глюкозы 5 % 20 мл с
кокарбоксилазой 150 мг и витамином С 5 %
5,0 мл через день.

В связи с тем что срок гестации был 38 не-
дель, имела место аномалия развития половых
органов (поперечная перегородка влагалища)
и ведение родов через естественные родовые пу-
ти невозможно, консилиумом было принято
решение родоразрешить женщину путем опе-
рации кесарево сечение в плановом порядке. Во
время операции извлечена живая доношенная
девочка массой 3 210 г, длиной 52 см, с оцен-
кой состояния по шкале Апгар 8 баллов.

Учитывая аномалию развития половых
органов, была проведена пластическая опера-
ция, во время которой влагалищная перего-
родка рассечена, отступив от стенок влагали-
ща на 0,5 см. Этот уровень разреза выбран по-
тому, что отсечение, произведенное точно по
стенке влагалища, вследствие ретракции ос-
нования перегородки ведет к широкому рас-
хождению краев раны, которые трудно сшить,
а развивающийся при этом рубец может при-
вести к стенозированию. После удаления пе-
регородки края раны зашиты отдельными
кетгутовыми швами.

Послеоперационный период протекал без
особенностей. Перед выпиской домой женщи-
на была осмотрена. Наружные половые орга-
ны развиты обычно. В средней трети влагали-
ща определяются циркулярные уплотнения в
виде невыраженных валиков — остатки попе-
речной перегородки. Влагалище свободно про-
пускает 2 поперечных пальца.

В удовлетворительном состоянии мать и ре-
бенок на 6-е сутки выписаны из УНПМЦАГР
МЗ Украины домой.

Анализируя представленный случай, сле-
дует отметить, что беременность может насту-
пить не только у совершенно здоровой в гине-
кологическом отношении женщины. Влага-
лищная перегородка не препятствует ее насту-
плению. Поперечная перегородка встречает-
ся крайне редко в отличие от продольной. Эта
аномалия изредка сочетается с двурогой мат-
кой, что в данном случае не имело места. До-
казано, что если перегородка разрывается во
время прохождения предлежащей части пло-
да через влагалище, начинается обильное кро-
вотечение, требующее ургентного оперативно-
го вмешательства. При угрозе разрыва пере-
городки последняя должна быть рассечена [4].
Во избежание осложнений наша беременная
была родоразрешена оперативным путем.

Таким образом, раннее выявление и лече-
ние аномалий половых органов еще до насту-
пления беременности приобретают особое зна-
чение, поскольку позволяют избежать нару-
шений течения беременности, родов, послеро-
дового периода, снизить материнскую и пери-
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натальную заболеваемость и смертность. Это
один из важнейших резервов борьбы за репро-

дуктивное здоровье женщины, сохранение и
укрепление генофонда Украины.

А К У Ш Е Р С Т В О

Список литературы

1. Дуда И.В., Дуда В.И. Клиническое акушерство. Мн.: Вышэйшая школа, 1997. 604 с.
2. Богданова Е.А. Гинекология детей и подростков. М.: Мед. информ. агентство, 2000. 330 с.
3. Давыдов С.Н., Хромов Б.М., Шейко В.З. Атлас гинекологических операций. М.: Знание-М, 1998.

296 с.
4. Степанковская Г.К., Михайленко О.Т. Акушерство. К.: Здоров’я, 2000. 744 с.
5. Сметник В.П., Тумилович Л.Г. Неоперативная гинекология: Руководство для врачей. М.: Мед.

информ. агентство, 2002. 591 с.

ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ВАГІТНОСТІ І ПОЛОГІВ У ЖІНКИ З ПОРОКОМ РОЗВИТКУ ПІХВИ
В.А. Пітько, О.І. Ткачов, Н.В. Влодзієвська, Ю.О. Ширяєв, М.А. Андрійчук

Подано клінічний випадок перебігу вагітності і пологів у жінки з аномалією розвитку статевих
органів (поперечною перегородкою піхви), що відбувся в Українському науково-практичному ме-
дичному центрі акушерства, гінекології та репродуктології МОЗ України. Жінка була розроджена
шляхом операції кесарева розтину (витягнута жива доношена дівчинка масою 3 210 г, довжиною
52 см, з оцінкою стану за шкалою Апгар 8 балів), і з приводу аномалії розвитку статевих органів їй
була зроблена пластична операція, під час якої розсічена поперечна перегородка піхви.

Ключові слова: аномалія розвитку статевих органів, поперечна перегородка піхви, вагітність,
пологи.

PECULIARITIES OF PREGNANCY AND DELIVERY COURSE IN WOMEN WITH PATHOLOGY OF VAGINAL
DEVELOPMENT
V.A. Pitko, A.I. Tkachev, N.V. Vlodzievskayа, Y.A. Chirayev, M.A. Andriychyk

The clinical case of pregnancy and delivery course in a woman with pathology of reproductive organ
development (transverse vaginal septum) which was recorded in the Ukrainian scientific practical medical
Center of Gynecology, Obstetrics and Reproductology at the Ministry of Health of Ukraine, was presented.
The child was delivered with the help of a cesarean section (a full-term girl, her body mass was 3 210 g, her
length was 52 cm, Apgar score — 8 points). Taking info account the pathology of the reproductive organs a
plastic operation was performed, during which the transverse vaginal septum was incised.

Key words: pathology of reproductive organs, transverse vaginal septum, pregnancy, delivery.
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СОСТОЯНИЕ ТРОМБОЦИТАРНОГО
И ПЛАЗМОКОАГУЛЯЦИОННОГО ГЕМОСТАЗА

У БЕРЕМЕННЫХ НА ФОНЕ ТУБЕРКУЛЕЗА ЛЕГКИХ
Д. В. Стрюков

Харьковский национальный медицинский университет

Изучено функциональное состояние коагуляционной и антикоагуляционной системы
крови у 42 здоровых беременных и у 80 беременных, больных туберкулезом легких. Ус-
тановлено, что у беременных с туберкулезом легких увеличивается свертывание крови
в результате высвобождения тканевых активаторов свертывания крови, что явилось
следствием интоксикации и распада легочной ткани.
Ключевые слова: система свертывания крови, туберкулез легких, беременность.

Материал и методы. Проведено клинико-
лабораторное обследование 122 беременных,
в том числе 80 пациенток, страдающих тубер-
кулезом легких. Исследования проводились
перед родами. Обследованные женщины бы-
ли разделены на четыре группы. Первую груп-
пу составили 42 беременные пациентки с ак-
тивным туберкулезом легких, прошедшие
полный первичный курс противотуберкулез-
ной химиотерапии. В эту группу были вклю-
чены женщины с впервые диагностирован-
ным туберкулезом (ВДТБ) и рецидивом тубер-
кулеза (РТБ) I; II и III категории диспансер-
ного учета. Вторую группу представили 11 бе-
ременных пациенток с хроническим актив-
ным туберкулезом легких (ХТБ), отнесенные
к IV категории диспансерного учета. В третью
группу вошли 27 беременных с остаточными
изменениями перенесенного туберкулеза лег-
ких (ОИТБ), отнесенных к V категории дис-
пансерного учета. Четвертую (контрольную)
группу составили 42 здоровых беременных в
возрасте 18–35 лет с физиологическим тече-
нием гестации.

Полученные результаты обработаны ста-
тистически.

Результаты и их обсуждение. У беремен-
ных 2-й и 3-й группы было достоверно сниже-
но время образования тромбопластина отно-
сительно показателя контрольной группы, у
женщин 1-й группы также имеется тенденция
к снижению времени образования тромбопла-
стина (таблица). Тромбопластиновый индекс
у всех обследованных беременных, больных
туберкулезом, достоверно не отличался от та-
кового в контрольной группе. Эти данные сви-
детельствуют о возможном укорочении време-
ни образования тромбина при активном тубер-
кулезном процессе в легких.

А К У Ш Е Р С Т В О

Последнее десятилетие характеризуется
значительным увеличением числа больных
туберкулезом легких [1]. Настораживает тот
факт, что возраст впервые выявленных боль-
ных «омолаживается» и находится в пределах
от 20 до 49 лет, т. е. заболевание возникает в
наиболее продуктивный период жизни чело-
века [2]. Наибольшую остроту эта проблема
приобретает в сфере охраны материнства и
детства, в частности заболевание туберкуле-
зом беременных. Беременность и роды явля-
ются фактором повышенного риска и могут
способствовать обострению и прогрессирова-
нию туберкулеза [3, 4].

В доступной литературе нет данных о со-
стоянии коагуляционного гемостаза у бере-
менных и рожениц, больных различными
формами туберкулеза легких. Известно, что
тканевый фактор (фактор ІІ), или тканевый
тромбопластин, образуется при повреждении
тканей. Принято считать, что тканевый фак-
тор, переходящий в плазму крови при повре-
ждении тканей (а также, по-видимому, фак-
тор 3 тромбоцитов) создает предпосылки для
образования минимального количества тром-
бина (из протромбина). Этого минимального
количества тромбина недостаточно для быст-
рого превращения фибриногена в фибрин и,
следовательно, для свертывания крови. В то
же время следы образовавшегося тромбина
катализируют превращение проакцелирина и
проконвертина в акцелирин (фактор Vа) и, со-
ответственно, в конвертин (фактор VІІа). В
связи с этим изучение показателей коагуло-
граммы представляет для нас особый интерес.

Цель исследования — усовершенствова-
ние ранней диагностики изменений в плазмо-
коагуляционном и тромбоцитарном гемоста-
зе у беременных с туберкулезом легких.
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Как видно из данных таблицы, у беремен-
ных всех групп наблюдения достоверно уве-
личено время рекальцификации плазмы, осо-
бенно у женщин 1-й группы. Этот показатель
характеризует весь процесс свертывания кро-
ви. В норме у небеременных женщин время ре-
кальцификации плазмы составляет 50–70 с.
Укорочение времени свидетельствует о гипер-
коагуляции, удлинение времени — о сниже-
нии коагуляции. Увеличение показателя у
женщин контрольной группы — нормальное
физиологическое явление, связанное с бере-
менностью и предстоящими родами. Установ-
ленное удлинение времени рекальцификации
связано, по-видимому, с умеренной тромбоци-
топенией у беременных с различными форма-
ми туберкулеза, или, что возможно, с увели-
чением содержания ингибиторов свертывания.

Кроме факторов плазмы и тканей, в про-
цессе свертывания крови принимают участие
факторы, связанные с тромбоцитами. Извест-
но около 10 отдельных факторов тромбоци-
тов, в частности фактор 3 — один из важней-
ших компонентов свертывающей системы
крови. Возможной причиной удлинения вре-
мени рекальцификации является дефицит
тромбоцитарных факторов, связанный с
уменьшением числа тромбоцитов.

Важной характеристикой коагуляционно-
го процесса является толерантность плазмы к
гепарину, также характеризующая весь про-

цесс свертывания крови. Изучение этого по-
казателя показало, что гепариновое время I и
II при туберкулезе легких беременных ниже,
чем при неосложненном течении беременно-
сти. Сокращение гепаринового времени сви-
детельствует о гиперкоагуляции (таблица).

Протромбиновый индекс отражает отно-
шение протромбинового времени донора к
протромбиновому времени (т. е. времени об-
разования тромбина из протромбина) у обсле-
дуемого (в %). Как видно из данных таблицы,
при неосложненной беременности протромби-
новый индекс достоверно ниже, чем у бере-
менных с различными формами туберкулеза.
Эти данные свидетельствуют о том, что при не-
осложненной беременности время образования
тромбина удлиняется относительно такового у
небеременных женщин. При наличии у бере-
менных туберкулеза легких протромбиновое
время укорачивается относительно показателя
контрольной группы и практически достигает
физиологической нормы для небеременных —
норма протромбинового индекса составляет
80–105 %, что может свидетельствовать об ак-
тивации процессов свертывания.

Содержание фибриногена в крови было дос-
товерно увеличено относительно такового в
контрольной группе только у беременных 2-й
группы. Фибриноген — важнейший компо-
нент свертывающей системы крови, ибо, как
известно, биологической сущностью процес-

А К У Ш Е Р С Т В О

Показатели коагуляционной и антикоагуляционной системы крови у беременных
с различными формами туберкулеза

Примечание. р — достоверно при сравнении с показателем контрольной группы.
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са свертывания крови является образование
фибрина из фибриногена. Можно предполо-
жить, что содержание фибриногена у женщин
2-й группы обеспечивает более высокую свер-
тываемость крови. Полученные данные совпа-
дают с клиническими наблюдениями: наи-
меньшая кровопотеря во время родов наблю-
далась у женщин 2-й группы, больных фиброз-
но-кавернозным и диссеминированным тубер-
кулезом. У этих же женщин было достоверно
снижено время образования тромбопластина
(в отличие от беременных 1-й и 3-й групп, у
которых нет достоверных различий по этому
показателю с беременными контрольной груп-
пы). Наши данные по изучению содержания
фибриногена совпадают с данными [5, 6], со-
гласно которым количество фибриногена в
крови при продуктивных формах туберкуле-
за нормальное, а при распространенных экс-
судативных — резко повышено.

Анализ показателей, характеризующих
коагуляционные процессы, свидетельствует о
том, что по данным из протромбинового вре-
мени, времени образования эндогенного тром-
бопластина и гепаринового времени можно
предположить наличие гиперкоагуляции у бе-
ременных с различными формами туберкуле-
за легких. Однако результаты изучения вре-
мени рекальцификации плазмы говорят о
противоположном — о гипокоагуляции при
туберкулезе беременных. Данные [7] свиде-
тельствуют о том, что одной из особенностей
течения родов у больных туберкулезом явля-
ется меньшая кровопотеря, чем у здоровых
женщин. Вероятно, установленное нами несо-
ответствие объясняется особенностями со-
стояния фибринолитической системы.

Установлено, что в образовании противо-
свертывающей системы, также как и в форми-
ровании системы свертывания крови, участ-
вует ряд факторов плазмы крови, тромбоци-
тов и тканей. К ним относятся различные ан-
тикоагулянты: антитромбопластины, анти-
тромбины, фибринолитическая система кро-
ви. Снижение активности этих ингибиторов
повышает свертываемость крови и способст-
вует образованию тромбов. Повышение актив-
ности ингибиторов, наоборот, затрудняет
свертывание крови и может сопровождаться
развитием геморрагий. Наиболее быстро дей-
ствующими компонентами противосверты-
вающей системы являются антитромбины.
Предполагают, что в плазме крови существу-
ет около шести различных антитромбинов.
Наиболее изученным из них является гепа-
рин, который препятствует действию тромби-
на на фибриноген и тормозит превращение
протромбина в тромбин. Для характеристики
состояния антикоагуляционной системы ана-
лизировали время фибринолиза. Установили,

что время фибринолиза удлинялось только у
больных 1-й группы, что свидетельствовало о
снижении активности антикоагулянтных
процессов (таблица). У обследованных жен-
щин 2-й и 3-й групп время фибринолиза не от-
личалось от такового у женщин контрольной
группы, т. е. состояние антикоагуляционной
системы соответствовало физиологически
нормально протекающей беременности.

Таким образом, при анализе коагуло-
грамм у беременных, больных туберкулезом,
установлена повышенная свертываемость
крови относительно показателя при неослож-
ненно протекающей беременности, о чем сви-
детельствует снижение гепаринового времени
и увеличение протромбинового индекса при
удлинении времени фибринолиза. Конечно,
имеющиеся тромбоцитопения и увеличение
времени рекальцификации плазмы ставят под
сомнение высказанное нами заключение,
однако результаты клинических наблюдений
также свидетельствуют о наличии гипер-
коагуляции у беременных, больных туберку-
лезом.

Более высокую, чем у здоровых, способ-
ность крови свертываться у больных туберку-
лезом легких рожениц, по-видимому, можно
объяснить влиянием туберкулезной интокси-
кации.

Проанализировав собственные и литера-
турные данные, мы можем предположить, что
повреждение ткани легких при туберкулез-
ном процессе приводит к увеличению выхода
тканевого тромбопластина (фактора ІІІ), а
это — к ускорению превращения фибриноге-
на в фибрин. Поэтому, несмотря на содержа-
ние фибриногена в плазме, не отличающееся
от уровня его у здоровых беременных (кроме
2-й группы), активность свертывающей сис-
темы повышается. Об этом свидетельствует
снижение гепаринового времени и увеличение
протромбинового индекса. Развитию гипер-
коагуляции способствует снижение фибрино-
литической активности. Разрушение фибри-
на в составе тромба происходит под действи-
ем сериновой протеазы — плазмина. Плазмин
образуется из плазминогена под действием ак-
тиваторов. Тканевый активатор плазминоге-
на — протеолитический фермент, содержа-
щийся в эндотелии сосудов всех тканей, кро-
ме печени. Значительное количество тканево-
го активатора плазминогена секретируется
эндотелием легких. Возможно, наличие ак-
тивного туберкулезного процесса в легких
приводит к снижению секреции активатора и,
как следствие, к снижению фибринолиза. Та-
ким образом, активация свертывающей сис-
темы при снижении фибринолитической при-
водит к гиперкоагуляции при туберкулезе
легких у беременных.

А К У Ш Е Р С Т В О
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Выводы
У беременных с туберкулезом легких наблю-

дается повышение коагуляционных свойств кро-

ви за счет усиления высвобождения тканевых
активаторов коагуляции вследствие интокси-
кации и деструкции легочной ткани.

А К У Ш Е Р С Т В О
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СТАН ТРОМБОЦИТАРНОГО І ПЛАЗМОКОАГУЛЯЦІЙНОГО ГЕМОСТАЗУ У ВАГІТНИХ НА ТЛІ
ТУБЕРКУЛЬОЗУ ЛЕГЕНЬ
Д.В. Стрюков

Вивчено функціональний стан коагуляційної та антикоагуляційної системи крові у 42 здорових
вагітних та у 80 вагітних, хворих на туберкульоз легень. Встановлено, що у вагітних з туберкульо-
зом легень збільшується згортання крові завдяки визволенню тканевих активаторів згортання крові,
що з’явилося внаслідок інтоксикації та розпаду легеневих тканин.

Ключові слова: система згортання крові, туберкульоз легень, вагітність.

THE STATE OF TROMBOCYTARY AND PLASMACOAGYLATIONAL HEMOSTASIS AT PREGNANTS
WITH PULMONARY TUBERCULOSIS

D.V. Strukov
The functional state of coagulation and anticoagulation blood system in 42 healthy pregnants and

80 pregnants with pulmonary tuberculosis was studied. It was determined, that pregnants with pulmo-
nary tuberculosis had increased coagulative character of blood due to releasing of tissue activaters of
coagulationcaused by intoxication and distruction of lungs tissue.

Key words: blood coagulation system, pulmonary tuberculosis, pregnancy.
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ИНОРОДНОЕ ТЕЛО ЯТРОГЕННОГО ГЕНЕЗА В ПОЛОСТИ НОСА
В.А. Шевчук, В.М. Хименко, О.В. Крылова

Харьковский национальный медицинский университет

Представлен случай одного клинического наблюдения ятрогенных инородных тел (ват-
ных тампонов) в носовой полости у пациентки, находившейся на стационарном лече-
нии по поводу сочетанной черепно-челюстно-лицевой травмы. Указано, что происхож-
дение инородных тел было связано с ошибками на этапе оказания первой врачебной по-
мощи бригадой скорой медицинской помощи, а их длительное нахождение в носовых
ходах явилось причиной развития хронического ринита.
Ключевые слова: инородные тела, носовая полость, сочетанная черепно�челюстно�ли�
цевая травма, хронический ринит.

ней челюсти по типу Ле Фор I–II, ссадины и
ушибы мягких тканей нижней губы, подбо-
родка, ушибы мягких тканей правого бедра.
В ургентном порядке дежурной бригадой че-
люстно-лицевых хирургов было выполнено
двучелюстное шинирование по Тигерштедту.
Наложение межчелюстной тяги было отсроче-
но по анестезиологическим и нейрохирурги-
ческим показаниям. На следующий день боль-
ная повторно осмотрена челюстно-лицевым
хирургом и с учетом ранее проведенных иссле-
дований был установлен клинический диагноз
челюстно-лицевой травмы: нестабильный пе-
релом верхней челюсти по типу Ле Фор I–II,
ссадины и ушибы мягких тканей средней и
нижней зон лица, периорбитальные гемато-
мы. Учитывая наличие свежего нестабильно-
го перелома верхней челюсти со смещением
отломков, периодически возникающие рото-
вые и носовые кровотечения, патогенетически
обусловленные данным типом перелома, вы-
раженное нарушение функций носового дыха-
ния и глотания, методом выбора окончатель-
ной стабилизации перелома был определен
чрезкожный трансмаксиллярный металлоос-
теосинтез верхней челюсти спицами Киршне-
ра. С учетом клиники превалирующей тяже-
лой острой черепно-мозговой травмы опера-
тивное лечение челюстно-лицевых поврежде-
ний было временно отсрочено до стабилиза-
ции жизнеобеспечивающих систем организма
и исключения возможных травматических
объемов в головном мозге. Больная продолжа-
ла интенсивную терапию в отделении поли-
травмы, курировалась анестезиологом-реани-
матологом, нейрохирургом, травматологом,
ЛОР-врачом, челюстно-лицевым хирургом.

О Т О Р И Н О Л А Р И Н Г О Л О Г І Я

Клинические случаи попадания различ-
ных инородных тел в естественные полости
организма, в том числе и ятрогенного генеза,
вследствие лечебно-диагностических манипу-
ляций («резиномы», «марлемы», медицин-
ский инструментарий) часто находят отраже-
ние в медицинской литературе. При этом не-
смотря на постоянное совершенствование ме-
тодов дополнительной диагностики проблема
их своевременного обнаружения и извлечения
продолжает оставаться актуальной [1–4].

Нами проведен анализ одного клиническо-
го наблюдения инородного тела ятрогенного
происхождения (ватные тампоны) в носовой
полости у пациентки, находившейся на лече-
нии в отделении политравмы ХГБСНМП.

Для иллюстрации приводим клиническую
выписку из истории болезни пациентки Т.

Больная Т., 36 лет, 17.03.02 в 13.00 была
доставлена в приемный покой ХГБСНМП ма-
шиной скорой помощи после дорожно-транс-
портного происшествия. На этапе транспорти-
ровки бригадой скорой медицинской помощи
была оказана необходимая первая врачебная
помощь, объем которой был указан в сопро-
водительном талоне. Общее состояние постра-
давшей при поступлении оценено как тяже-
лое. В экстренном порядке больная была об-
следована бригадой врачей-специалистов по-
литравмы, включая челюстно-лицевого хи-
рурга. После ургентно выполненных дополни-
тельных лабораторных и инструментальных
исследований был установлен диагноз: острая
черепно-мозговая травма, ушиб головного
мозга, субарахноидальное кровоизлияние, пе-
релом основания черепа (в области передней
черепной ямы), нестабильный перелом верх-

ОТОРИНОЛАРИНГОЛОГІЯ
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Было проведено ЯМР-КТ-обследование голов-
ного мозга, позволившее исключить травма-
тические повреждения вещества головного
мозга. К 20.03.02 общее состояние больной
стабилизировалось по нейрохирургическому
статусу и анестезиологическим показателям,
и пациентке была произведена операция —
металлоостеосинтез верхней челюсти спица-
ми Киршнера. В ходе оперативного лечения
челюстно-лицевой травмы было достигнуто
правильное восстановление топической анато-
мии поврежденных костных структур средней
зоны лица, стабильно фиксированы отломки,
окончательно остановлено носовое и ротовое
кровотечения. Послеоперационное лечение
пациентки продолжалось в содружестве с ней-
рохирургом, травматологом, анестезиологом-
реаниматологом и ЛОР-врачом. Течение трав-
матической болезни было относительно глад-
ким, что отражено в дневниках наблюдения
курирующих врачей-специалистов, протоко-
лах обходов заведующего отделением, профес-
соров-консультантов. В результате комплекс-
ного хирургически-ортопедического лечения
челюстно-лицевой травмы на стационарном
этапе лечения у больной Т. был достигнут хо-
роший функционально-эстетический резуль-
тат. Пациентка была выписана в удовлетвори-
тельном состоянии для дальнейшего амбула-
торного долечивания и наблюдения у стома-
толога-хирурга по месту жительства с врачеб-
ными рекомендациями.

06.05.02 больная была повторно госпита-
лизирована в стоматологическое отделение
ХГБСНМП для завершающего этапа лече-
ния — удаления металлоконструкций и сня-
тия назубных шин, который был произведен
своевременно и без осложнений. 13.05.02 па-
циентка была выписана из клиники в удовле-
творительном состоянии и с рекомендацией

повторного осмотра через 10 дней, на который
она не явилась.

В дальнейшем на протяжении последую-
щих четырех месяцев больная Т. периодиче-
ски амбулаторно обращалась к ЛОР-врачам
для лечения возникшего у нее хронического
ринита. После неоднократных и безуспешных
попыток амбулаторного лечения пациентка
была госпитализирована в ЛОР-клинику. В
ходе стационарного лечения был применен
стандартный комплекс лечебно-диагностиче-
ских исследований (передняя и задняя рино-
скопии, рентгенографическое исследование
придаточных пазух носа) и проведено ком-
плексное антибактериальное, противовоспа-
лительное, общеукрепляющее лечение. Одна-
ко после непродолжительной ремиссии после-
довало очередное обострение хронического
ринита. Пациентка вновь обратилась в ЛОР-
клинику, откуда была направлена на допол-
нительное обследование с использованием ме-
тода спиральной компьютерной томографии.
При данном обследовании были выявлены
инородные тела в дистально-нижних отделах
обоих носовых ходов, а именно два ватных
тампона (рисунок).

Проанализировав сказанное, мы можем
выделить два четких этапа в оказании неот-
ложной медицинской помощи больной Т. Пер-
вый этап заключался в оказании неотложной
врачебной помощи бригадой скорой медицин-
ской помощи, в объем мероприятий которой
входит обязательная процедура временной (а
иногда и окончательной) остановки наружно-
го и внутреннего кровотечения. Применитель-
но к клинической ситуации у больной Т. та-
ким мероприятием была передняя тампонада
носа, которая скорее всего и была осуществ-
лена с применением ватных (!) тампонов, что,
однако, не нашло отображения в сопроводи-

Спиральная компьютерная томограмма больной Т.

Тампон

О Т О Р И Н О Л А Р И Н Г О Л О Г І Я



136

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2008. № 1

тельной медицинской документации. На вто-
ром этапе пациентке была оказана специали-
зированная медицинская помощь в условиях
отделения политравмы ХГБСНМП с полным
комплексом лечебно-диагностических меро-
приятий, включая и переднюю риноскопию,
и ЯМР-КТ-исследование, не выявивших, одна-
ко, наличие инородных тел в носовых ходах.
А причину развившегося впоследствии хрони-
ческого ринита не смогли установить с помо-
щью стандартных диагностических приемов и
в специализированной ЛОР-клинике.

В чем же причина столь позднего обнару-
жения инородных тел в носовых ходах? Отве-
тить на этот вопрос помогут анатомо-топогра-
фические особенности данного типа перелома
средней зоны лица. Клинико-рентгенологиче-
ски линия перелома верхней челюсти по Ле
Фор I (нижний тип) проходит в горизонталь-
ной плоскости от грушевидного отверстия, по
верхней части альвеолярных отростков, дну
верхнечелюстных синусов, нижних отделах
носовых ходов, сошнику и заканчивается в об-
ласти верхнечелюстных бугров и крыловид-
ных отростков клиновидной кости. Наиболее
вероятным непосредственным осложнением
при переломе данного типа является носовое
кровотечение, обусловленное разрывом сли-
зистой носа и повреждением верхнечелюст-
ных синусов. Способом временной остановки
такого кровотечения на этапе транспортиров-
ки является передняя двусторонняя тампона-
да полости носа, которая и была выполнена с
помощью ватных тампонов размером ≈2,5×
2,0 см. Невозможность их обнаружения при

риноскопии скорее всего была связана с их
глубокой ретенцией в дистальных отделах
нижних носовых ходов на уровне прохожде-
ния предполагаемых линий перелома и схоже-
стью с кровяными сгустками, которые в боль-
шом количестве могут располагаться в этих
отделах носа при данном типе повреждения.
А при ЯМР-КТ-исследовании применялась
стандартная программа исследования струк-
тур головного мозга, не предполагающая ис-
следования полости носа. Последующий этап
хирургического лечения способствовал допол-
нительной фиксации тампонов в щелях пере-
ломов, что и послужило причиной развивше-
гося впоследствии хронического ринита.

Выводы
1. При проведении передней тампонады

носа недопустимо применение ватных тампо-
нов, а показана тугая тампонада общих носо-
вых ходов петлеобразно уложенными марле-
выми турундами адекватной длины.

2. Мероприятия по оказанию первой вра-
чебной помощи должны проводиться не толь-
ко адекватно, но и с тщательным протоколи-
рованием последовательности действий в со-
ответствующей медицинской документации.

3. В комплексное обследование больных с
травматическими повреждениями средней зо-
ны лица необходимо включать метод компь-
ютерной томографии (с прицельным исследо-
ванием воздухоносных полостей), позволяю-
щий не только уточнить объем челюстно-ли-
цевых повреждений, но и предотвратить по-
добные осложнения.
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СТОРОННІЙ ПРЕДМЕТ ЯТРОГЕННОГО ГЕНЕЗУ У ПОРОЖНИНІ НОСА
В.А. Шевчук, В.М. Хименко, О.В. Крилова

Подано випадок одного клінічного спостереження ятрогенних сторонніх предметів (ватних там-
понів) у носовій порожнині у пацієнтки, яка знаходилась на стаціонарному лікуванні з приводу су-
купної черепно-щелепно-лицьової травми. Вказано, що походження сторонніх предметів було
пов’язано з помилками на етапі надання першої лікарської допомоги бригадою швидкої медичної
допомоги, а їхнє тривале знаходження у носових ходах стало причиною розвитку хронічного риніту.

Ключові слова: сторонні предмети, носова порожнина, сукупна черепно�щелепно�лицьова трав�
ма, хронічний риніт.

FOREIGN BODY OF IATROGENIC GENESIS IN THE NASAL CAVITY
V.A. Shevchuk, V.M. Himenko, O.V. Krylova

One clinical course of foreign bodies (cotton wool) was demonstrated in patient with combined cranio-
facial trauma. It was informed, that the etiological factor of foreign bodies was the failed attempt of first
medical aid. The foreign bodies retained in nasal cavities in a long time produced inflammatory reaction
of nasal mucosa with symptoms of severe chronic rhinitis.

Key words: foreign bodies, nasal cavities, combined craniofacial trauma, chronic rhinitis.
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ДИФФЕРЕНЦИРОВАННЫЙ ПОДХОД К ПРОВЕДЕНИЮ
ЛЕЧЕБНО�ПРОФИЛАКТИЧЕСКИХ МЕРОПРИЯТИЙ

ЗАБОЛЕВАНИЙ ТВЕРДЫХ ТКАНЕЙ ЗУБОВ У ДЕТЕЙ
НА ФОНЕ ГЕНЕТИЧЕСКИ ОБУСЛОВЛЕННОЙ ПАТОЛОГИИ

СОЕДИНИТЕЛЬНОЙ ТКАНИ
В.И. Куцевляк, Е.Г. Ярошенко

Харьковский национальный медицинский университет

Проведено биохимическое исследование крови на содержание кальция и фосфора и мочи
на выведение кальция и фосфора до начала профилактических мероприятий и после прие-
ма витамина С у 39 детей младшего возраста с множественным кариесом на фоне диспла-
зии соединительной ткани. Полученные результаты говорят о необходимости дифферен-
цированного подхода к эндогенной профилактике кариеса у этой категории детей.
Ключевые слова: дети младшего возраста, патология соединительной ткани, интен�
сивность кариеса, кальций, фосфор, витамин С.

В связи с этим целью нашего исследования
явилось изучение кальций-фосфорного обме-
на у детей младшего возраста на фоне диспла-
зии соединительной ткани.

Материал и методы. На диспансерном на-
блюдении в течение 4 лет находилось 39 де-
тей в возрасте от 1 года 2 мес до 3 лет с множе-
ственным кариесом на фоне генетически обу-
словленной патологии соединительной ткани.
Диагноз дисплазии соединительной ткани
этим детям был установлен на кафедре меди-
цинской генетики ХНМУ. Все дети были раз-
делены на четыре группы в зависимости от
возраста: 1-я — 7 детей в возрасте 14–18 мес;
2-я — 8 детей 19–23 мес; 3-я — 7 детей 24–
29 мес; 4-я — 17 детей 30–36 мес. Следова-
тельно, наибольшую группу (17 человек) со-
ставили дети от 2,5 до 3 лет.

До начала профилактических мероприя-
тий всем детям проводили биохимические ис-
следования крови и мочи на содержание каль-
ция и фосфора (таблица).

В качестве профилактического средства
нами был выбран витамин С, который прини-
мает участие в окислительно-восстановитель-
ных процессах, тканевом метаболизме, преоб-
разовании аминокислот, необходимых для об-
разования коллагена; наличие аскорбиновой
кислоты необходимо для тканевого обмена и
тканевого дыхания. Аскорбиновая кислота
является природным оксидантом, важнейшей

С Т О М А Т О Л О Г І Я

СТОМАТОЛОГІЯ

Заболеваемость кариесом зубов у детей
младшего возраста в Украине остается высо-
кой. В связи с этим профилактика кариеса зу-
бов у детей является одной из самых актуаль-
ных проблем в стоматологии [1, 2].

На протяжении многих лет в стоматоло-
гии обсуждается проблема профилактики ка-
риеса. Важным звеном в этом вопросе являет-
ся соблюдение основного правила медицины
«Non nocere» (не навреди!). Поэтому к назна-
чению каких-либо препаратов в целях прове-
дения профилактики кариеса надо подходить
строго дифференцированно.

Особую тревогу вызывают дети младшего
возраста с заболеваниями твердых тканей зу-
бов на фоне генетически обусловленной пато-
логии соединительной ткани. Соединитель-
нотканная дисплазия — это нарушение разви-
тия соединительной ткани в эмбриональном
и постнатальном периодах вследствие генети-
чески измененного фибриллогенеза внекле-
точного матрикса, приводящего к расстрой-
ству гомеостаза на тканевом, органном и ор-
ганизменном уровнях в виде различных мор-
фофункциональных дефектов висцеральных
и локомоторных органов с прогредиентным
течением [3].

Применение препаратов кальция и фосфо-
ра в рамках программ профилактики кариеса
признается одним из наиболее эффективных
способов предупреждения данной патологии [4].
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функцией которого является связь с коллаге-
новыми структурами. Витамин С важен для
функционирования соединительной ткани:
костей, зубов, сухожилий, хрящей, тканей
кровеносных сосудов, так как определяет их
эластичность [5].

Нами разработана схема приема витами-
на С, рассчитанная на 1 мес:

• первые 10 дней прием витамина С в дозе
0,5 г в сутки после еды, запивая молоком или
щелочной водой;

• перерыв 10 дней;
• последующие 10 дней прием витамина С

по 0,5 г в сутки после еды, запивая молоком
или щелочным питьем;

• курс лечения проводят 3–4 раза в год.
После назначения и приема витамина С по

схеме проводили повторное исследование кро-
ви и мочи на содержание кальция и фосфора.
Данные представлены в таблице.

Результаты. Результаты исследований
кальций-фосфорного обмена у детей младшей
возрастной группы с множественным карие-
сом на фоне генетически обусловленной пато-
логии соединительной ткани свидетельствуют
о его нарушении. Так, содержание кальция и
фосфора в крови в пределах нормы, а выведе-
ние кальция и фоcфора с мочой снижено.

После назначения и приема витамина С де-
тям провели повторное исследование крови на
содержание кальция, фосфора и исследование
мочи на выведение кальция и фосфора.

Приведенные результаты биохимических
исследований крови и мочи свидетельствуют
о достаточно эффективном действии витами-

на С на нормализацию кальций-фосфорного
обмена у детей младшего возраста.

Препараты кальция необходимо назна-
чать с особой осторожностью при заболевани-
ях почек [6]. У детей, которых мы обследова-
ли, имеет место пониженное выведение каль-
ция и фосфора с мочой, что указывает на
функциональные нарушения в почках.

Таким образом, необходимо корректное
проведение стоматологической профилакти-
ки у детей раннего возраста и для наиболее эф-
фективной эндогенной профилактики карие-
са — биохимическое исследование крови на
содержание кальция и фосфора и биохимиче-
ское исследование мочи на выведение кальция
и фосфора.

Выводы
1. При проведении эндогенной профилак-

тики у детей раннего возраста с генетически
обусловленной патологией соединительной
ткани необходимо учитывать уровень выведе-
ния кальция и фосфора с мочой.

2. Для нормализации обменных процессов,
которые влияют на первичную и вторичную ми-
нерализацию эмали, целесообразным является
назначение витамина С по указанной схеме.

3. В целях уменьшения кариесогенной си-
туации в полости рта у детей с генетически
обусловленной патологией при проведении эн-
догенной профилактики назначать препараты
кальция и фосфора необходимо с учетом био-
химических исследований крови и мочи.

4. С учетом генетически обусловленной па-
тологии соединительной ткани и полученных
данных биохимических исследований крови

С Т О М А Т О Л О Г І Я

Содержание кальция и фосфора в крови и моче до и после приема витамина С
по разработанной схеме, ммоль/л
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и мочи необходимо проводить коррекцию пи-
тания ребенка: исключать мясные бульоны,

субпродукты, мучные изделия высших сор-
тов, манную крупу.
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ДИФЕРЕНЦІЙОВАНИЙ ПІДХІД ДО ПРОВЕДЕННЯ ЛІКУВАЛЬНО/ПРОФІЛАКТИЧНИХ ЗАХОДІВ
ЗАХВОРЮВАНЬ ТВЕРДИХ ТКАНИН ЗУБІВ У ДІТЕЙ НА ТЛІ ГЕНЕТИЧНО ЗУМОВЛЕНОЇ
ПАТОЛОГІЇ СПОЛУЧНОЇ ТКАНИНИ

В.І. Куцевляк, О.Г. Ярошенко
Проведено біохімічне дослідження крові на вміст кальцію й фосфору та сечі на виведення кальцію

й фосфору до початку профілактичних заходів і після прийому вітаміну С у 39 дітей молодшого віку
із множинним карієсом на тлі дисплазії сполучної тканини. Отримані результати говорять про
необхідність диференційованого підходу до ендогенної профілактики карієсу в цій категорії дітей.

Ключові слова: діти молодшого віку, патологія сполучної тканини, інтенсивність карієсу,
кальцій, фосфор, вітамін С.

THE DIFFERENTIATED APPROACH TO UNDERTAKING MEDICAL/PREVENTIVE ACTION OF THE DISEASES
HARD FABRIC TEETH BESIDE CHILDREN ON BACKGROUND GENETIC CONDITIONED PATHOLOGY
OF CONNECTIVE TISSUE

V.I. Kucevlyak, E.G. Yaroshenko
The biochemical study shelters on contents calcium and phosphorus, biochemical study of the urine on

calcium and phosphorus removing before begin preventive action and after receiving the vitamin С was
carry out at 39 children of the younger age with plural caries on background of dysplasia of connective
tissue. The got results testify about need of the differentiated approach to endogenious preventive main-
tenances of the caries beside these categories children.

Key words: children of the younger age, pathology of connective tissue, intensity of the caries, calcium,
phosphorus, vitamin С.
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ИЗУЧЕНИЕ ОСОБЕННОСТЕЙ ВИЗУАЛЬНОГО ОКРУЖЕНИЯ
СОВРЕМЕННОЙ МОЛОДЕЖИ

С ПОМОЩЬЮ ИНФОРМАЦИОННО�ЭНТРОПИЙНОГО МЕТОДА
Л.В. Подригало, К.М. Сокол, Н.М. Филатова,

Г.Л. Никулина, С.А. Пашкевич
Харьковский национальный медицинский университет

С помощью информационно-энтропийного анализа изучены особенности визуального ок-
ружения современной молодежи. Установлено минимальное увеличение энтропии при
отсутствии контактов с визуальными факторами, возрастание ее в случае несоблюдения
гигиенических рекомендаций. Полученные результаты позволяют прогнозировать изме-
нения здоровья, происходящие вследствие визуальной агрессии за счет несоблюдения ги-
гиенических регламентов. Показано, что наличие, кратность и длительность контактов с
визуальными факторами могут быть факторами риска здоровья современной молодежи.
Ключевые слова: здоровье, молодежь, информационно�энтропийный анализ.

ка развития донозологических состояний c ис-
пользованием информационно-энтропийного
метода.

Материал и методы. Проведено медико-
социологическое изучение визуального окру-
жения 1721 юношей и девушек в возрасте 16–
25 лет, разделенных на две группы: 1-я —
1 276 человек, проживающих в городе (ГМ),
и 2-я — 445 человек, проживающих в сель-
ской местности (СМ). По гендерному призна-
ку обе группы были разделены на подгруппы:
ГЮ — 417 юношей и ГД — 859 девушек, про-
живающих в городе; СЮ — 145 юношей и
СД — 300 девушек, проживающих в сельской
местности.

В работе использованы разработанные на-
ми анкеты, которые включали вопросы, отра-
жавшие наличие, кратность и длительность
контактов с различными факторами визуаль-
ного окружения.

Статистическая обработка полученных ре-
зультатов проведена с помощью электронных
таблиц Excel [6]. На сегодня в ИЭА разрабо-
тан ряд показателей, позволяющих анализи-
ровать состояние неупорядоченности, возни-
кающее в организме. Нами были рассчитаны
показатели абсолютной и максимальной эн-
тропии, на основании которых определяли от-
носительную энтропию (ОЭ) как критерий,
наиболее приемлемый при сравнении и анали-
зе данных [7, 8].

Результаты и их обсуждение. Данные, по-
лученные при изучении с помощью ИЭА та-

Г І Г І Є Н А

ГІГІЄНА

Особенности визуального окружения в на-
стоящее время признаются одним из ведущих
факторов, влияющих на здоровье населения,
особенно на детей, подростков и молодежь [1,
2]. Установлено, что количественная и каче-
ственная интенсификация визуальных нагру-
зок оказывает прямое, косвенное и опосредо-
ванное воздействие на функциональное со-
стояние, приводя к формированию донозоло-
гических состояний [2, 3]. Это дает основания
при оценке и прогнозе состояния здоровья де-
тей и подростков применять принципы, под-
ходы и методы донозологической диагности-
ки. Известно, что донозологическая диагно-
стика предполагает изучение, анализ и про-
гноз состояния как на индивидуальном, так и
на популяционном уровне, причем последний
случай наиболее приемлем при организации
социально-гигиенического мониторинга здо-
ровья населения [4].

Р.М. Баевский [5], описывая особенности
формирования донозологических состояний,
указывает, что возрастание энтропии являет-
ся одним из наиболее важных критериев дан-
ных состояний. Это дает основания к приме-
нению основ информационно-энтропийного
анализа (ИЭА) в донозологической диагности-
ке, позволяя описывать функциональное со-
стояние через динамику неупорядоченности
функциональных систем организма.

Целью настоящего исследования было
изучение особенностей визуального окруже-
ния современной молодежи как фактора рис-
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кого фактора визуального окружения, как те-
левидение (ТВ), подтвердили, что его про-
смотр способствует увеличению энтропии. Во
всех исследованных группах отсутствие кон-
тактов сопровождалось низкими показателя-
ми ОЭ (порядка 0,1–0,5 %). В то же время ре-
гулярный просмотр ТВ характеризовался уве-
личением этого показателя (рис. 1), причем
более выраженным у сельской молодежи, чем
у городской (соответственно 24,60 и 20,61 %),
у юношей его величина была еще больше и со-
ставила 28,51 % у СЮ и 23,15 % у ГЮ.

собствует снижению ОЭ, но этот критерий ос-
тается достаточно значимым, хотя его выра-
женность выше у ГМ (10,77 %), чем у СМ
(8,60 %), причем у юношей дестабилизирую-
щее влияние более существенно (13,13 % — у
ГЮ и 8,10 % — у СЮ), чем у девушек (соот-
ветственно 9,69 и 8,85 %). Фактически про-
смотр ТВ вносит наибольшее влияние на фор-
мирование общей неупорядоченности функ-
ционального состояния организма. На наш
взгляд, это обусловлено как напряжением
зрительной сенсорной системы, так и стрес-
сом, вызванным содержанием телепередач.

Помимо ТВ, к распространенным визуаль-
ным факторам относятся электронные развле-
чения. В эту группу входят персональные ком-
пьютеры (ПК), видеоигры, приставки к теле-
визору и портативные игровые устройства.
При изучении выраженности ОЭ в зависимо-
сти от кратности и длительности контактов с
ними подтверждено, что максимальное увели-
чение ОЭ характерно для ПК, особенно выра-
женное у ГМ (29,35 %) сравнительно с СМ
(10,95 %). У ГЮ показатель ОЭ практически
в 2,5 раза выше, чем у сельских ровесников,
соответственно 42,70 и 16,33 %, у девушек
разница почти в 3 раза (22,62 и 8,49 %). По-
лученные результаты позволяют считать кон-
такты с ПК фактором, максимально увеличи-
вающим энтропию и способствующим посте-
пенному сдвигу организма по шкале «здоро-
вье — болезнь» посредством формирования
донозологических состояний.

Достаточно высокие уровни ОЭ установле-
ны при контактах с видеоиграми, причем и в
этом случае показатели в группе ГМ существен-
но превышают аналогичные у сельских ровес-
ников (соответственно 6,75 и 2,63 %). У ГЮ ОЭ
практически в 4 раза выше, чем у сельских, со-
ответственно 13,29 и 3,20 %, у девушек отли-
чие менее выражено (3,81 и 2,35 %). Обраща-
ет на себя внимание тот факт, что риск небла-

Рис. 1. Относительная энтропия кратности
просмотра ТВ и электронных развлечений

у молодежи: 1 — регулярный просмотр; 2 —
ежедневный просмотр; 3 — регулярные

электронные развлечения

Рис. 2. Относительная энтропия длительности
просмотра ТВ и электронных развлечений

у молодежи: 1 — до 30 мин ТВ; 2 — 30–90 мин
ТВ; 3 — 30–90 мин электронных развлечений;

4 — 1,5–3 ч электронных развлечений

Исследованные группы

ОЭ, %

Исследованные группы

ОЭ, %

Дав оценку ежедневного просмотра, мы ус-
тановили противоположную тенденцию — по-
казатели ОЭ существенно больше у городской
молодежи (10,87 %), чем у сельской (8,26 %),
а у городских юношей почти в 1,5 раза выше,
чем у сельских ровесников (соответственно
10,31 и 6,85 %). На наш взгляд, данное поло-
жение иллюстрирует, что ТВ на сегодня не
только один из наиболее распространенных
факторов визуального окружения, но и фак-
тор риска ухудшения здоровья, причем юно-
ши независимо от места проживания имеют
большую вероятность нарушений функцио-
нального состояния, чем девушки.

Изучение длительности просмотра ТВ в ос-
новном подтверждает сделанные выше заклю-
чения. Как и ранее, отсутствие просмотра ха-
рактеризуется низкими показателями ОЭ, не
превышающими половины процента. В то же
время показатель ОЭ находится в прямой за-
висимости от длительности контакта с дан-
ным фактором. Удлинение просмотра ТВ при-
водит к увеличению ОЭ, причем наиболее вы-
ражена данная тенденция при длительности от
получаса до полутора часов (рис. 2). Такой кон-
такт приводит к увеличению ОЭ у СМ до
74,80 %, у ГМ до 71,19 %, причем в обеих груп-
пах увеличение ОЭ более выражено у девушек,
чем у юношей (76,53 % против 70,95 % в груп-
пе СМ и 74,86 % против 63,33 % в группе ГМ).
Укорочение времени просмотра до 30 мин спо-
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гоприятного воздействия электронных развле-
чений также более выражен у юношей, чем у
девушек, независимо от места проживания.

Регулярность контактов с электронными
развлечениями способствует увеличению эн-
тропии (рис. 1), особенно выраженному у ГЮ
(11,37 % против 7,17 %), причем в этой груп-
пе ОЭ, вызванная электронными развлечения-
ми, выше, даже чем от ежедневного просмот-
ра ТВ, что еще раз подтверждает большую по-
тенциальную опасность этого фактора для здо-
ровья молодежи. Полученные данные позво-
ляют считать ГЮ группой риска среди моло-
дежи по развитию донозологических состоя-
ний, связанных с неблагоприятным воздейст-
вием современного визуального окружения.

Длительность контактов с электронными
развлечениями в течение 30–90 мин способ-
ствовала увеличению ОЭ у ГМ на 18,15 %, у
СМ на 10,07 % (рис. 2). Как и ранее, наиболь-
шее возрастание неупорядоченности установ-
лено у ГЮ — 27,55 %, затем следуют СЮ
(16,11 %), ГД (13,93 %) и СД (7,55 %).

Помимо современных факторов визуально-
го окружения изучали такой традиционный,
как чтение художественной литературы. Дан-
ное занятие как вид досуга имеет свои особен-
ности. С одной стороны, это практически един-
ственный вид деятельности, развивающий
мышление и интеллект и способствующий фор-
мированию индивидуальных особенностей
личности [9]. С другой стороны, с физиолого-
гигиенических позиций чтение является асте-
нопическим процессом и относится к так на-
зываемым школьным трудностям, что дает ос-
нования считать его фактором риска зритель-
ной донозологии [10]. С применением ИЭА под-
тверждена двойственность оценки чтения как
визуально действующего фактора. Во всех изу-
ченных подгруппах редкое и регулярное чте-
ние способствовало значимому увеличению ОЭ,
особенно выраженному у ГД и СД (рис. 3).

В то же время ежедневное чтение увели-
чивало ОЭ намного меньше (на 8–12 %), что,
на наш взгляд, отражает оптимизацию состоя-

ния благодаря адаптации организма к этому
процессу. Это позволяет предполагать сниже-
ние неблагоприятного воздействия в случае,
если чтение художественной литературы ста-
новится привычным занятием. Интересным
нам представляется тот факт, что ГЮ являют-
ся единственной подгруппой, в которой зна-
чимые различия между редким и регулярным
чтением отсутствуют. Видимо, это отражает
потерю привлекательности данного вида до-
суговой деятельности, вытеснение его телеви-
дением и электронными развлечениями, что
иллюстрируют приведенные данные. Эти ре-
зультаты подтверждают сделанные ранее
предположения о гендерных различиях в ви-
зуальных развлечениях и досуге современной
молодежи.

Анализ временных затрат на чтение худо-
жественной литературы приведен на рис. 4.

Исследованные группы

ОЭ, %

Исследованные группы

ОЭ, %

Рис. 4. Относительная энтропия длительности чте-
ния художественной литературы у молодежи: 1 —
30–45 мин чтения; 2 — 45–60 мин; 3 — более часа

Рис. 3. Относительная энтропия кратности чтения
художественной литературы у молодежи: 1 —
редкое чтение; 2 — регулярное; 3 — ежедневное

Как и при анализе длительности контактов с
ТВ и электронными развлечениями, можно
заключить, что возрастание визуальных на-
грузок за счет увеличения времени чтения вы-
зывает увеличение энтропии, причем имеет-
ся прямая зависимость между временем чте-
ния и уровнем ОЭ. Так, чтение до получаса
практически не увеличивает этот показатель
(на 1–3 %), для чтения в пределах 30–45 мин
ОЭ составляет 12–20 %, промежуток 45–
60 мин увеличивает ОЭ до 20–30 %. Своеоб-
разный «скачок» происходит при удлинении
времени чтения свыше часа. В этом случае ОЭ
во всех исследованных группах повышается
более чем на 50 %, что отражает процесс фор-
мирования как зрительного утомления, так и
ухудшения умственной работоспособности.
Таким образом, как и ранее, можно заклю-
чить, что длительные визуальные нагрузки
являются фактором риска образования доно-
зологических состояний.

Полученные данные могут служить еще
одним подтверждением правомочности гигие-
нических рекомендаций относительно време-
ни непрерывных зрительных нагрузок, в дан-
ном случае связанных с чтением.
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Выводы
Использование информационно-энтропий-

ного анализа для изучения особенностей визу-
ального окружения современной молодежи по-
зволяет оценивать влияние визуально дейст-
вующих факторов на функциональное состоя-
ние. Минимальный рост энтропии при отсут-
ствии контактов с визуальными факторами,
возрастание ее в случае несоблюдения гигиени-
ческих рекомендаций по времени контактов
подтверждают адекватность информационно-
энтропийного анализа поставленным задачам.
Полученные результаты, в свою очередь, по-
зволяют прогнозировать изменения здоровья,
происходящие вследствие визуальной агрес-

сии за счет несоблюдения гигиенических рег-
ламентов контактов с указанными факторами.
Результаты исследования показали, что не толь-
ко наличие, но и кратность и длительность кон-
тактов с ТВ, электронными развлечениями, пе-
чатной продукцией могут выступать в качестве
факторов риска. Установленные гендерные раз-
личия дают основания считать, что юноши не-
зависимо от места проживания подвергаются
большему риску формирования донозологиче-
ских состояний, связанных с визуальной агрес-
сией, чем девушки. Это должно учитываться
при изучении повседневной жизни современ-
ной молодежи, а также при разработке меро-
приятий, оптимизирующих образ жизни.
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ВИВЧЕННЯ ОСОБЛИВОСТЕЙ ВІЗУАЛЬНОГО ОТОЧЕННЯ СУЧАСНОЇ МОЛОДІ ЗА ДОПОМОГОЮ
ІНФОРМАЦІЙНО/ЕНТРОПІЙНОГО АНАЛІЗУ
Л.В. Подрігало, К.М. Сокіл, Н.М. Філатова, Г.Л. Нікуліна, С.А. Пашкевич

За допомогою інформаційно-ентропійного аналізу вивчено особливості візуального оточення су-
часної молоді. З’ясовано мінімальне збільшення ентропії при відсутності контактів з візуальними
факторами, зростання її у випадку недотримання гігієнічних рекомендацій. Одержані результати
дозволяють прогнозувати зміни здоров’я, які виникають внаслідок візуальної агресії за рахунок не-
дотримання гігієнічних регламентів. Показано, що наявність, кратність і тривалість контактів з ві-
зуальними факторами можуть бути чинниками ризику здоров’я сучасної молоді.

Ключові слова: здоров’я, молодь, інформаційно�ентропійний аналіз.

STUDYING OF FEATURES OF THE VISUAL ENVIRONMENT OF MODERN YOUTH WITH HELP
COMMUNICATORY/ENTROPY METHOD
L.V. Podrigalo, K.M. Sokol, N.M. Filatova, H.L. Nikulina, S.A. Pashkevich

The features of a visual environment of modern youth were investigated by communicatory-entropy
method of analysis. The minimal entropy growth was established at absence of contacts to visual factors,
its increase in case of non-observance of hygienic regulations. The received results allow to predict the
changes of health, which descend owing to visual aggression due to non-observance of hygienic rules. It
was shown, that presence, frequency rate and duration of contacts to visual factors can be risk factors of
health of modern youth.

Key words: health, youth, communicatory�entropy analysis.
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ПОВЫШЕНИЕ ИНТЕРАКТИВНОСТИ
ЭЛЕКТРОННЫХ УЧЕБНЫХ МАТЕРИАЛОВ

ПО КУРСУ ГИСТОЛОГИЯ, ЦИТОЛОГИЯ И ЭМБРИОЛОГИЯ
С.Ю. Масловский, О.Г. Аврунин*, Т.В. Носова*,

А.С. Масловский, В.В. Семенец*, И.И. Шеститко
Харьковский национальный медицинский университет

*Харьковский национальный университет радиоэлектроники

Проведен анализ электронных методических материалов и средств их разработки. Обос-
нована концепция повышения эффективности учебного процесса с применением интер-
активных средств обучения. Рассмотрены вопросы, связанные с разработкой современ-
ных интерактивных электронных учебников и виртуальных лабораторных работ. При-
ведена классификация компонентов компьютерного обучения и их взаимосвязи.
Ключевые слова: обучающие программы, электронные тесты, электронный учебник,
гипертекстовое представление, интерактивное компьютерное тестирование.

нологий, позволяют существенно повысить
эффективность учебного процесса. Это проис-
ходит за счет использования компьютерных
технологий, позволяющих наделить элек-
тронные учебные средства различными воз-
можностями, которые принципиально невоз-
можно реализовать в традиционных учебни-
ках и материалах. При этом обучающая сис-
тема должна обеспечивать непосредственное
активное взаимодействие с субъектом обуче-
ния в процессе работы. Таким образом, зада-
ча создания качественных интерактивных
обучающих систем остается актуальной.

Основной целью создания интерактивных
электронных методических материалов по
курсу Гистология, цитология и эмбриология
является повышение эффективности само-
стоятельной работы студентов. Особенностью
данной дисциплины является наличие боль-
шого графического материала (изображение
препаратов, электронограммы, схемы), пред-
назначенного для самостоятельного описания
и изучения. Эффективность обучения данной
дисциплине на современном этапе зависит не-
посредственно от использования информаци-
онных технологий, качества обучающих про-
грамм и степени их соответствия требовани-
ям и особенностям образовательного процес-
са по данной дисциплине.

В настоящее время в Украине не сущест-
вует единого стандарта или организации,
занимающейся разработкой электронных ме-
тодических материалов в рамках единой сис-

П И Т А Н Н Я  В И К Л А Д А Н Н Я

Возросшие требования к уровню знаний
студентов в Украине с учетом современных
концепций и инновационных технологий в
разных сферах человеческой жизни расширя-
ют степень самостоятельного получения ин-
формации. Кроме того, профессиональный
рост специалиста зависит непосредственно от
его умения самостоятельно мыслить, прини-
мать нетривиальные решения, оптимизиро-
вать свою деятельность, а навыки такой рабо-
ты он получает, обучаясь в высших учебных
заведениях.

Внедрение информационных технологий
в образование предполагает использование
электронных методических материалов в
учебном процессе [1, 2]. Современные мульти-
медийные технологии находят широкое при-
менение в электронных учебниках, учебно-ме-
тодических комплексах, виртуальных лабо-
раторных работах и т. д., которые за послед-
нее время приобрели большую популярность
и стали все чаще применяться в учебном про-
цессе наряду с традиционными печатными
учебными материалами.

Повышение эффективности обучения яв-
ляется одной из глобальных задач общества.
В рамках существующих форм обучения и осо-
бенно при введении Болонской системы, под-
разделении учебного материала на отдельные
модули и тенденции к повышению роли само-
стоятельной работы студента в учебном про-
цессе, электронные материалы, построенные
на основе современных мультимедийных тех-

ПИТАННЯ ВИКЛАДАННЯ
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темы образования. Следовательно, боль-
шинство учебных подразделений вынуждены
самостоятельно разрабатывать электронные
методические материалы, основываясь на
собственном опыте преподавания дисципли-
ны. В связи с этим возникает необходимость
разработать обучающую программу или сис-
тему, которая была бы способна взять на себя
большую часть работы преподавателя по
описанию препарата и контролю полученных
знаний по курсу Гистология, эмбриология,
цитология.

Существует довольно много как отечест-
венных, так и зарубежных обучающих мето-
дических материалов. Их можно подразде-
лить на упрощенные электронные методиче-
ские материалы для самостоятельной работы,
электронные учебники, слайд-лекции, обу-
чающее программное обеспечение, видеомате-
риалы, коммуникационные средства, компь-
ютерные средства проверки знаний, тестирую-
щие программы, тренажеры, виртуальные и
имитационные системы [3–5]. Однако боль-
шинство специалистов относится к таким про-
граммам довольно скептически из-за следую-
щих недостатков:

• отсутствие существенных различий ме-
жду подготовкой и изложением электронных
и печатных материалов, при которых послед-
ние являются предпочтительными;

• недостаточная адаптивность системы
обучения либо малое количество индивиду-
альных заданий;

• несовершенство оценивания при прове-
дении контроля знаний;

• отсутствие интерактивности в процессе
обучения (слабое взаимодействие пользовате-
ля с системой);

• недостаточно четкие критерии рейтинго-
вых оценок;

• сложность анализа статистики успевае-
мости обучаемых групп для преподавателя;

• недостаточность наглядности графиче-
ского материала;

• наличие сложного интерфейса пользова-
теля.

Материал и методы. Для создания инте-
рактивного электронного учебника по курсу
Гистология, цитология и эмбриология были
использованы современные программные па-
кеты: интегрированная среда быстрой разра-
ботки приложений Borland Delphi v. 7.0, гра-
фический редактор для обработки растровых
изображений Adobe Photoshop v. 8.0, пакет
для работы с векторной графикой Corel Draw
v. 11.0, среда для разработки Web-страниц
Front Page, а также набор вспомогательных
утилит и др. Результирующим форматом
представления информации в електронном
учебнике является Web-страница, в которой

используются интерактивные сценарии на
языках JavaScript и Dynamic HTML.

Разработанный электронный учебник мо-
жет работать в большинстве Web-браузеров
(Netscape Communicator, Internet Explorer
v. 4.0 и выше) с включенными опциями запус-
ка активного содержимого Web-страниц и ис-
пользоваться на аппаратных платформах с ус-
тановленными операцинными системами
Windows 9x, Me, 2000, XP, Vista.

Структура электронного учебника. Элек-
тронный учебник выполнен в формате, допус-
кающем гипертекстовое представление мате-
риала и дополнительную систему навигации,
которые дают возможность обучаемому опти-
мально перемещаться по разделам учебника
и уровням учебного материала, быстро полу-
чать необходимый справочный материал, что
активизирует их самостоятельную познава-
тельную деятельность. Использование муль-
тимедийных технологий позволяет создавать
дополнительные психологические структуры,
оказывающие на обучаемого положительное
эмоциональное воздействие и способствую-
щие лучшему восприятию и запоминанию ма-
териала.

Данный электронный учебник структур-
но содержит следующие подразделы: введе-
ние, гипертекстовое содержание, позволяю-
щее выполнять навигацию по темам и моду-
лям дисциплины, основной части, содержа-
щей текстовую информацию с реализацией
контекстных гиперссылок, растровые изобра-
жения препаратов, видеоролики, позволяю-
щие проиллюстрировать динамику процессов
(например, этапы эмбриогенеза), и раздел про-
верки знаний. В разделе проверки знаний со-
держатся вопросы для самоконтроля, реали-
зованные по адаптивному принципу, а также
оценочные (рейтинговые) тестовые задания и
ситуационные задачи. Адаптивный принцип
не позволяет осваивать следующую порцию
материала без успешного прохождения кон-
трольной точки. Вопросы представляют собой
стандартные тестовые задания с пятью вари-
антами ответов, ситуационные задачи, адап-
тированные для тренинга по системе «Крок»,
и вопросы с использованием графического ма-
териала (обучаемому необходимо определить
название и тип отображаемого препарата, а
также указать отдельные структуры на дан-
ном препарате). При оценивании ответов учи-
тывается сложность вопроса и вероятность
случайного получения правильного ответа со-
гласно формуле

где p — вероятность угадывания; k — количе-
ство правильных альтернатив; m — общее ко-
личество альтернатив в данном вопросе.
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По итоговым видам тестовых заданий вы-
ставляются стандартные (по 4-балльной шка-
ле) и модульно-рейтинговые оценки. В ходе
тестирования составляются ведомости, в ко-
торых фиксируется протокол тестирования с
указанием оценок по каждому заданному во-
просу, результирующие оценки по списку
группы и итоговая статистика потока обучае-
мых групп (рис. 1).

интерактивной форме. На исходных изобра-
жениях выполняется операция ретуширова-
ния (удаления статических обозначений), сег-
ментация микрообъектов и представление ре-
зультирующих изображений в виде карт изо-
бражений (image map) — структур, содержа-
щих координаты областей микрообъектов,
при указании на которые выполняется пере-
ход на соответствующий URL-адрес. Данная
технология позволяет реализовать механизм
гипертекстовых ссылок для растровых изо-
бражений с необходимым количеством уров-
ней вложенности. Для получения информа-
ции об объекте обучаемому достаточно подвес-
ти курсор указателя манипулятора «мышь» к
области объекта на изображении и нажать ле-
вую клавишу «мыши». При этом будет вызва-
на Web-страница, связанная с областью изо-
бражения объекта, содержащая контекстную
информацию о выбранном микрообъекте.
Технология карт-изображений позволяет вы-
бирать области прямоугольной, круглой или
полигональной формы в соответствии с грани-
цами микрообъектов.

Следующей технологией, позволяющей
повысить интерактивность учебного материа-
ла, является использование обработчиков со-
бытий onmouseover в языке JavaScript. Этот
метод позволяет выполнить действие при на-
хождении курсора «мыши» над заданным
фрагментом текста и обеспечивает интерак-
тивное отображение соответствующего объек-
та на изображении с повышенной интенсив-
ностью гаммы цветовых оттенков. Таким об-
разом, достигается возможность обеспечения
контекстного отображения объектов на препа-
ратах как в основном тексте учебника, так и в
подрисуночной подписи (рис. 2).

Рис. 1. График статистики оценок обучаемых
групп

Методика повышения интерактивно�
сти при представлении методического мате�
риала. Электронный учебник по курсу Гисто-
логия, цитология и эмбриология разрабаты-
вается с учетом специфики изучаемого мате-
риала, содержащего много иллюстративного
материала, изображений гистологических
препаратов с их подробным описанием. Дан-
ные изображения содержат большое количе-
ство обозначенных микрообъектов. Для дос-
тижения лучшего усвоения предлагаемого ма-
териала эти изображения представляются в

Рис. 2. Иллюстрация интерактивной Web-страницы с описанием яйцеклетки
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Выводы
Современные условия диктуют новые тре-

бования и подходы. Подготовка же учебных
книг к изданию в типографских условиях тре-
бует значительного времени, что затрудняет
своевременное обеспечение обучаемых учеб-
никами, особенно специальной учебной лите-
ратурой.

Разработанный электронный учебник со-
держит программное средство, позволяющее
представить для изучения теоретический ма-
териал, организовать апробирование, тренаж
и самостоятельную творческую работу, помо-
гающий учащимся и преподавателю оценить
уровень знаний по конкретной тематике, а
также содержащий необходимую справочную
информацию. Мультимедийный учебник да-
ет возможность зрительно представить, по-

нять и запомнить процессы, закономерности,
которые бывает трудно объяснить словами.

Применение электронных учебников при
преподавании дисциплины Гистология, цито-
логия и эмбриология позволяет заинтересо-
вать современного студента, улучшить вос-
приятие и дидактические возможности учеб-
ного материала.

Перспективы работы
Совершенствование данного учебника це-

лесообразно проводить в сторону дальнейше-
го улучшения адаптивности при изложении
материала, повышения уровня интерактивно-
сти и достижения наиболее полной самодос-
таточности. Совершенствование данных тех-
нологий позволит выйти на качественно но-
вый уровень разработки электронных методи-
ческих материалов.
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ПІДВИЩЕННЯ ІНТЕРАКТИВНОСТІ ЕЛЕКТРОННИХ НАВЧАЛЬНИХ МАТЕРІАЛІВ ЗА КУРСОМ
ГІСТОЛОГІЯ, ЦИТОЛОГІЯ І ЕМБРІОЛОГІЯ
С.Ю. Масловський, О.Г. Аврунін, Т.В. Носова, О.С. Масловський, В.В. Семенець, І.І. Шеститко

Проведено аналіз електронних методичних матеріалів та засобів їхньої розробки. Обґрунтовано
концепцію підвищення ефективності навчального процесу із застосуванням інтерактивних засобів
навчання. Розглянуто питання, що пов’язані з розробкою сучасних інтерактивних електронних під-
ручників та віртуальних лабораторних робіт. Наведено класифікацію компонентів комп’ютерного
навчання та їхнього взаємозв’язку.

Ключові слова: навчальні програми, електронні тестові завдання, електронний підручник,
гіпертекстова структура, інтерактивне комп’ютерне тестування.

INCREASE OF INTERACTIVITY FOR ELECTRONICALLY METHODICAL MATERIALS OF GISTOLOGY,
CYTOLOGY AND EMBRYOLOGY COURCE
S. Maslovskiy, O. Avrunin,  T. Nosova, A. Maslovskiy, V. Semenets, I. Shestitko

Analysis of modern electronically methodical materials was performed. The conception for increase
effective of computer learning was validated. Problems of development modern computer interactive text-
book were described. Classification of the components of computer learning tools and their communica-
tions were analyzed and described. Advantages and shortcoming of the existing methods were revealed.

Key word: electronically methodical materials, electronically tasks, interactive text�book, hypertexts
structure, computer learning tools, existing methods.
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