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РАССТРОЙСТВА МИКРОЦИРКУЛЯЦИИ У БОЛЬНЫХ

АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ

КОЗЛОВСКИЙ В.И., СЕРОУХОВА О.П.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра факультетской терапии

Резюме. В обзоре литературы показано, что у больных артериальной гипертензией отмечаются выраженные
расстройства микроциркуляции. Они связаны с изменением сосудистого тонуса, а также реологических свойств
крови. Синдром повышенной вязкости крови у больных артериальной гипертензией вносит дополнительный вклад
в прогрессирование заболевания (повышение артериального давления) за счет возрастания вязкостно-динамического
сопротивления потоку крови, что в конечном итоге влияет на состояние перфузии внутренних органов, в том числе
жизненно важных. Повышение агрегации тромбоцитов, эритроцитов, адгезия лейкоцитов к эндотелию, снижение
деформируемости эритроцитов являются основными факторами, зачастую блокирующими кровоток в микрососудах
и нарушая кровоток в жизненно важных органах. Показано, что состояние микроциркуляции в наибольшей степени
определяет величину периферического сосудистого сопротивления, в связи с чем это может являться потенциальной
терапевтической мишенью у больных артериальной гипертензией. Назначение при артериальной гипертензии
лекарственных препаратов с позиции их влияния на микроциркуляторное русло позволит разработать
дифференцированный и индивидуализированный подход к непростой задаче лечения таких пациентов.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, микроциркуляция, реологические расстройства.

Abstract. This literature review shows that patients with arterial hypertension have marked microcirculatory
disorders, which are connected with changes in vascular resistance and rheological properties of blood. The syndrome of
the increased viscosity of blood in patients with arterial hypertension makes an additional contribution to the progression
of the disease (increase of arterial pressure) due to the increase of viscous-dynamic resistance to the blood stream, that
eventually influences the condition of internal organs perfusion, including vitally important ones. Increased platelet and
erythrocyte aggregation, adhesion of leukocytes to the endothelium and decreased red blood cell (RBC) deformability are
the most important factors often leading to blood flow blockage and to the disturbances of vital organs perfusion.
Microcirculatory parameters are shown to be the basic factors determining the value of peripheral vascular resistance.
Therefore this can be a potentially new way of treating patients with arterial hypertension. The administration in arterial
hypertension of medicinal preparations with regard for their influence on microcirculatory channel will allow to elaborate
the differentiated and individualized approach to not a simple task of such patients treatment.

Артериальная гипертензия (АГ) остает-
ся одним из наиболее распространен-
ных заболеваний сердечно-сосудистой

системы, частота ее в общей популяции дос-
тигает 25-30% [1]. АГ является серьезной про-
блемой здравоохранения в большинстве стран,
причиной временной и стойкой нетрудоспо-
собности, инвалидизации, а также смертнос-
ти от сердечно-сосудистых заболеваний [2].

Повышение артериального давления в
течение длительного времени при отсутствии
адекватной антигипертензивной терапии при-
водит к поражению органов-мишеней (серд-
ца, почек, головного мозга, сетчатки глаза).
При этом АГ � один из наиболее значимых
факторов риска развития инфаркта миокарда
и ОНМК [3].

Данные Фремингемского исследования
убедительно показали, что наличие АГ в 2-4
раза повышает вероятность развития хрони-
ческой сердечной недостаточности, острого

Адрес для корреспонденции: 212022, г. Витебск,
ул. Правды, 58-3-16, тел. 34-32-07. - Козловский В.И.
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нарушения мозгового кровообращения, ише-
мической болезни сердца и хронической по-
чечной недостаточности.

В патогенезе поражения органов-мише-
ней при АГ принимают участие многие меха-
низмы (клеточные и гуморальные), а также
расстройство функционирования сосудистой
системы на разных ее уровнях [1]: макро � и
микроциркуляции. При этом наблюдается
широкий комплекс и патофизиологических, и
морфологических нарушений вследствие ре-
моделирования артерий различного калибра
[4], в т.ч. нарушение процессов микроцирку-
ляции [5].

Целью данного обзора является рассмот-
рение основных причин расстройств микро-
циркуляции у больных АГ как возможных «ми-
шений» медикаментозных воздействий.

У больных АГ выявляются различные
изменения микроциркуляции по сравнению со
здоровыми: периваскулярные, сосудистые и
внутрисосудистые нарушения, например не-
равномерность калибра венул и артериол, из-
витость микрососудов, агрегация эритроцитов
[6], замедление скорости кровотока с призна-
ками неполной его блокады [7].

Основная роль в оказании сопротивле-
ния кровотоку принадлежит мелким артери-
ям и артериолам [8]. Ремоделирование резис-
тивных сосудов, включающее гипертрофию
медии, утолщение стенки и уменьшение про-
света сосудов сопровождаются стабилизаци-
ей расстройств микроциркуляции. Структур-
но-функциональные изменения проявляются
усилением вазоконстрикции и снижением
способности к вазодилатации, что обусловле-
но уменьшением синтеза вазодилатирующих
и/или увеличением продукции вазоконстрик-
торных субстанций [9].

В повышении сопротивления кровото-
ку в микроциркуляторном русле также имеет
значение снижение плотности артериол на
единицу ткани � феномен разрежения [10].
Разрежение капилляров считают одним из
отличительных признаков АГ наряду с сосу-
дистым ремоделированием [11].

Таким образом, состояние микроцирку-
ляции в наибольшей степени определяет ве-
личину периферического сосудистого сопро-

тивления, в связи с чем это может представ-
лять важную патофизиологическую проблему
и являться потенциальной терапевтической
мишенью [1, 12]. Изменения микроциркуля-
ции у больных АГ по существу системные [11].

Нарушения
реологических свойств крови при АГ

У больных АГ нарушения микроцирку-
ляции могут быть связаны не только с пато-
логией микрососудов, но и с нарушением тока
крови и реологическими расстройствами [13].

Синдром повышенной вязкости крови у
больных с АГ вносит дополнительный вклад
в прогрессирование заболевания (повышение
артериального давления) за счет возрастания
вязкостно-динамического сопротивления по-
току крови, а нарушения реологических
свойств эритроцитов усиливают ухудшение
перфузии органов и тканей.

Доказано, что общее периферическое со-
противление зависит и от тонуса резистивных
сосудов, и от вязкости крови [14]. Mchedlishvili
G. (2004) полагает, что факторы, детерминиру-
ющие сопротивление кровотоку в микроцир-
куляции, распределяются следующим образом:
индуцированная агрегация эритроцитов> их
деформируемость> гематокрит [15].

К повышению вязкости крови приводят
увеличение гематокрита [16, 17, 18, 19], агре-
гация эритроцитов (скорость спонтанной ре-
акции [13], прочность агрегатов [6, 7, 17, 20])
и снижение их деформируемости [13].

За последние годы появились эпидеми-
ологические и экспериментальные данные,
констатирующие наличие протромботических
изменений в системе гемостаза при АГ. Од-
нако роль дисфункции эндотелия в формиро-
вании этих изменений изучена недостаточно.
В частности, до сих пор не установлено, яв-
ляются ли дисфункция и повреждение эндо-
телия при АГ следствием или патогенетичес-
ким фактором её развития [21].

Эритроциты и АГ

При артериальной гипертензии наибо-
лее существенные изменения претерпевает

РАССТРОЙСТВА МИКРОЦИРКУЛЯЦИИ У БОЛЬНЫХ АГ
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эритроцитарное звено реологии, демонстри-
руя различный вклад нарушений агрегации и
деформируемости эритроцитов в повышение
вязкости крови, а также зависимость сдвигов
этих показателей от тяжести заболевания.

Подсчитано, что в организме человека
циркулирует 25000 млрд. эритроцитов в об-
щей сети капилляров длиной 500 км и игно-
рировать их вклад как субъекта вязкостного со-
противления кровотоку методически неверно
[14, 22].

Специфическим феноменом расстрой-
ства клеточной реологии при АГ является на-
рушения деформируемости эритроцитов [17,
13, 23, 14, 24], которые прогрессируют вместе
со стадийностью заболевания, достигая мак-
симальной степени выраженности при разви-
тии осложнений, т.е. при поражении органов-
мишеней [18].

Cicco G. и соавт. (1999) установили, что
снабжение тканей кислородом при гипертен-
зии особенно страдает при поражении сосу-
дов, которое в высокой степени коррелирует
со снижением деформируемости эритроци-
тов [13].

Деформируемость отражает способность
эритроцитов изменять форму под действием
внешних сил [25].

В физиологических условиях эритроци-
ты способны значительно деформироваться,
не меняя объема и площади поверхности, что
имеет чрезвычайное значение для поддержа-
ния оптимальной диффузии газов [26].

У больных с АГ наблюдается дисксфе-
рическая трансформация эритроцитов с уве-
личением содержания в популяции эритроци-
тов патологических форм, что существенно
уменьшает возможность принятия эритроци-
тами эллипсоидной формы в капиллярах и
нарушает микроциркуляцию, при этом имен-
но деформируемость эритроцитов и их дис-
косферическая трансформация является более
специфичным показателем при АГ, а агрега-
ция эритроцитов в большей степени характер-
на для случаев осложнения АГ [18]. Повыше-
ние жесткости мембраны эритроцитов у боль-
ных АГ может быть обусловлено увеличени-
ем молярного отношения в мембране коэффи-
циента холестерин/ фосфолипиды, накоплени-

ем вторичных продуктов перекисного окис-
ления липидов, вторичными компенсаторно-
приспособительными процессами в мембра-
не эритроцитов в условиях циркуляции их в
организме при высоких, свойственных АГ
напряжениях сдвига [27].

Lee S.S. и соавт. (2006), тем не менее,
основываясь на результатах своей эксперимен-
тальной работы, делают вывод о том, что при
высоком давлении в сосудах эритроциты ста-
новятся более «растяжимыми» [28].

Aгрегация эритроцитов является одним
из наиболее важных факторов, определяющих
нарушение реологических свойств крови [17],
возрастание общего периферического сопро-
тивления и повышение артериального дав-
ления [29].

Причины, по которым происходит агре-
гация эритроцитов при АГ, на наш взгляд, в
литературе пока четко не обозначены.

Известно, что агрегация эритроцитов
происходит с участием крупномолекулярных
белков, образующих мостики между клетками.
Увеличение концентрации крупномолекуляр-
ных белков (фибриноген, α- и β-глобулины,
криоглобулины, иммуноглобулины) в плазме
приводят к усилению агрегации эритроцитов.
Препятствуют агрегации отрицательный элек-
трокинетический заряд эритроцитов и альбу-
мин, конкурирующий с высокомолекулярны-
ми белками за сорбционные центры, но не
создающий мостики между эритроцитами
вследствие малой молекулярной массы. Изме-
нение соотношения альбумины/глобулины яв-
ляется наиболее частой причиной изменения
агрегационных свойств эритроцитов [25].

Агрегация эритроцитов при гипертен-
зии коррелирует с повышенным содержани-
ем в крови фибриногена и белков плазмы [30].

Предполагают, что у больных артериаль-
ной гипертензией нарастание агрегации эрит-
роцитов может служить маркером возможных
последующих осложнений. Zannad F. и соавт.
в 1988 г. показали, что масса левого желудоч-
ка в высокой степени коррелирует с агрегаци-
ей эритроцитов и общей вязкостью плазмы
[31]. На сегодняшний день также установлена
связь между «жесткостью» эритроцитов и ин-
дексом массы миокарда левого желудочка [9].
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Суммируя вышесказанное, можно гово-
рить о том, что именно снижение деформи-
руемости эритроцитов и повышение их агре-
гации являются определяющим гемореологи-
ческим фактором, ответственным за повыше-
ние вязкости крови и, как следствие, общего
периферического сопротивления у больных с
артериальной гипертензией.

Тромбоциты и АГ

Общепринятые концепции патогенеза
АГ недостаточно учитывают вклад нарушений
тромбоцитарно-сосудистого гемостаза в фор-
мировании артериальной гипертонии и нару-
шение центральной и периферической гемо-
динамики [32].

Тромбоциты играют немаловажную
роль в патогенезе АГ [33]: активация их со-
провождается изменением выделения вазоак-
тивных медиаторов, провоцирующих локаль-
ный вазоспазм и увеличивающих агрегацию
тромбоцитов [34].

Определено, что у больных АГ с выра-
женным на 20% и более относительно сред-
них величин систолическим артериальным
давлением наблюдается высокая спонтанная
и индуцированная агрегация тромбоцитов,
установлена взаимосвязь между ранним
подъемом АД и отмечаемой в эти часы по-
вышенной агрегацией тромбоцитов, сниже-
нием фибринолитической активности крови
[35, 36].

Тромбоциты больных АГ отличаются
повышенным содержанием кальция и сни-
женным содержанием магния в цитоплазме
[37], в литературе также отмечается повыше-
ние чувствительности их к АДФ и арахидо-
новой кислоте [38]. У больных АГ повышен
уровень маркёра функциональной активнос-
ти тромбоцитов � β-тромбоглобулина [39].

В последнее время в литературе все
чаще появляются публикации, позволяющие
делать выводы, что повышение агрегацион-
ной способности тромбоцитов имеет место
и при неосложненном течении АГ у пожи-
лых [40] и является одним из наиболее зна-
чимых изменений при т.н. «мягкой» гипер-
тензии, в то время как для «умеренной» ги-

пертензии более характерными можно счи-
тать снижение деформируемости и повыше-
ние агрегации эритроцитов [20]. Gabbasov Z.,
Parfyonova Ye (1998) обнаружили повышение
агрегации тромбоцитов только при сочета-
нии гипертрофии левого желудочка с немой
ишемией миокарда [41].

Dockrell M.E.C. и колл. (1999) показали,
что повышение агрегации тромбоцитов под
влиянием адреналина является весьма веро-
ятным маркером предрасположенности к ар-
териальной гипертензии [36].

Лейкоциты, их роль
в микроциркуляции при АГ

В последние годы представления об из-
менениях гемореологических параметров при
АГ получили дальнейшее развитие благодаря
возросшему вниманию ученых к вопросу о
роли лейкоцитов в динамике кровотока в мик-
рососудах [42].

Полагают, что роль лейкоцитов в опре-
делении реологических свойств крови опре-
деляются следующим:

1. Повышенный объем лейкоцита, пре-
восходящий объем эритроцита.

2. Относительная жесткость лейкоцита,
т.е. его малая деформируемость по сравнению
с эритроцитом.

3. Способность лейкоцита к адгезии к
стенкам сосудов.

Предполагается, что именно эти особен-
ности определяют в 2-3 раза более медленное
прохождение лейкоцита по стеклянному ка-
пилляру по сравнению с эритроцитом [42].

Особое значение в реологии крови в мик-
рососудах имеет способность лейкоцитов к ад-
гезии к стенке кровеносных сосудов. К.П. Ива-
нов, Н.Н. Мельникова (2004) [42] считают, что
явления адгезии лейкоцитов служат главной
причиной нарушения микроциркуляции при
различных патологических условиях [19]. При
этом активированные лейкоциты синтезируют
и секретируют различные биологически актив-
ные вещества (метаболиты арахидоновой кис-
лоты, факторы роста, протеазы, активные фор-
мы кислорода, цитокины и др.), оказывающие
влияние на сосудистую проницаемость, тонус
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сосудов, хемотаксис, повреждение тканей,
тромбоз, ангиогенез. Лейкоциты также могут
вызывать обструкцию микроциркуляторного
русла на участке ишемии и дальнейшее сниже-
ние тканевого кровотока [43].

Поскольку на процесс ремоделирования
сосудов оказывает влияние и инфильтрация
медии сосуда клетками воспаления, как было
отмечено выше, можно говорить о важной,
хотя на сегодняшний день и недостаточно изу-
ченной роли лейкоцитов в патогенезе АГ.

Установлено, что острые повышения АД
у больных АГ сопровождаются активацией
лейкоцитов крови и достоверным повышени-
ем адгезивных и агрегационных свойств лей-
коцитов по сравнению со здоровыми людьми
[43]; [9]. Повышение адгезии лейкоцитов кор-
релирует с увеличением циркулирующих в
крови эндотелиоцитов � маркера поврежде-
ния эндотелия [43]. Кроме того, при увеличе-
нии адгезивной активности лейкоцитов у
больных АГ достоверно повышается частота
развития событий, включающих инсульты,
инфаркты миокарда и летальные исходы [43].

Е.В. Шляхто и соавт. (2004) при иссле-
довании реологических свойств крови боль-
ных АГ показали увеличение количества лей-
коцитов в периферической крови, адгезион-
ной способности нейтрофилов, представи-
тельства интегриновых рецепторов на лим-
фоцитах и моноцитах, экспрессии Fas-рецеп-
торов, что свидетельствует о повышении фун-
кциональной активности лейкоцитов при АГ,
а изменение вязкостных показателей крови и
функциональной активности лейкоцитов утя-
желяет гемодинамические нарушения при АГ
и может способствовать ремоделированию
миокарда, сосудов [9].

Другие исследователи отмечают, что по-
вышение функциональной активности лейко-
цитов при АГ тесно связано с нарушениями
антиадгезионных свойств эндотелия, дополни-
тельным повреждением эндотелиального ба-
рьера под влиянием протеолитических фермен-
тов и активных форм кислорода, высвобожда-
ющихся в процессе активации клеток [44].

Нельзя, на наш взгляд, игнорировать и
тот факт, что клетки крови оказывают влия-
ние друг на друга. Активация лейкоцитов

способствует повреждению эндотелия, ухуд-
шению реологических свойств крови, акти-
вации тромбоцитов и, в конечном итоге, на-
рушению микроциркуляции [43]. Некоторые
исследователи [45] обращают внимание на
тот факт, что тромбоциты при активации выс-
вобождают ряд факторов, которые являются
медиаторами для лейкоцитарно-лейкоцита-
ных и лейкоцитарно-эндотелиальных взаи-
модействий, что обеспечивает возрастание
степени адгезии лейкоцитов к эндотелию.
Повышение адгезии лейкоцитов коррелиру-
ет с увеличением агрегации эритроцитов
[43]; [46], возможно, за счет увеличения кра-
евого стояния лейкоцитов и/или стабилиза-
ции их прикрепления к эндотелию. Форми-
рование агрегатов эритроцитов в осевом по-
токе венул увеличивает радиальную мигра-
цию лейкоцитов. Эритроциты способствуют
начальному взаимодействию лейкоцитов с
эндотелием сосудов, увеличивая число стол-
кновений лейкоцитов и частоту связывания
с эндотелием, а также снижая скорость вра-
щения лейкоцитов [43].

Влияние некоторых плазменных
факторов на процессы микроциркуляции

Фибриноген является независимым фак-
тором риска ИБС и её осложнений [47]. Сре-
ди возможных причин, лежащих в основе
этой ассоциации, обсуждается роль фибрино-
гена в повышении вязкости крови и сниже-
нии скорости кровотока, особенно в стенози-
рованных участках артерий [48].

В большинстве ранних эпидемиологи-
ческих исследований [49] была обнаружена
достоверная сильная положительная корреля-
ция показателей АД с уровнем фибриногена.
В более поздних работах описана преимуще-
ственно слабая корреляция [50]. По всей ви-
димости, фибриноген не является независи-
мым предиктором повышения АД [21].

Рядом исследователей отмечено повы-
шение фактора Виллебранда при артериаль-
ной гипертонии [51], особенно в сочетании с
микроальбуминурией [52]. Правда, Verhaar с
соавторами нашел увеличение фактора Вил-
лебранда лишь у пациентов со злокачествен-
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ной гипертонией. В то же время у больных с
эсенциальной и поченой гипертензией тако-
го повышения отмечено не было, что авторы
объясняют отсутствием распространенного
повреждения эндотелия у этих пациентов [53].

Заключение

Таким образом, изменения микроцирку-
ляции при АГ сложны и многообразны. Выше
показано, что они могут быть связаны не толь-
ко с патологией самих микрососудов, но и с
нарушением тока крови, различными реоло-
гическими расстройствами, что в конечном
итоге влияет на состояние перфузии внутрен-
них органов, в том числе жизненно важных.
Однако до настоящего времени практически
отсутствуют данные о влиянии выявленных
расстройств при АГ на прогноз.

Основной целью лечения больных АГ
является не только снижение АД, но и защита
органов-мишеней, поэтому назначение лекар-
ственных препаратов с позиции их влияния
на микроциркуляторное русло является акту-
альным дифференцированным и индивидуа-
лизированным подходом к непростой задаче
лечения таких пациентов.
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Резюме. В работе дана сравнительная характеристика клеток Лангерганса волосяных фолликулов, сальных и
потовых желез кожи белых крыс и человека. Установлено, что при определенных различиях (характер расположения
в эпителиальном пласте, количественные характеристики, отсутствие потовых желез у крыс) в целом имеются
большие сходства морфофункциональных характеристик этих клеток у человека и крысы. В обоих случаях клетки
Лангерганса располагаются в базальном слое наружного корневого влагалища и сальных желез. В потовых железах
человека обнаруживаются клетки, имеющие морфологию клеток Лангерганса других эпителиальных образований
кожи. Клетки Лангерганса волосяных фолликулов при помощи протяженных отростков имеют обширные связи с
микроциркуляторным руслом дермы и расположенными в ней соединительнотканными клетками, а также с
нервными волокнами фолликула, в том чисте с его полисадным нервным аппаратом. Клетки Лангерганса воронки
волосяных фолликулов проникают при помощи отростков также в межфолликулярный эпидермис, где контактируют
с нервными волокнами. Все эти факты позволяют прийти к заключению, что клетки Лангерганса волосяных
фолликулов и кожных желез включены в местную диффузную нейроиммуноэндокринную систему кожи (МДНИЭС).
При псориазе и псориатической эритродермии наблюдаются существенные качественные и количественные
нарушения со стороны клеток Лангерганса производных кожи.

Ключевые слова: производные кожи, волосы, сальные и потовые железы, клетки Лангерганса, псориаз,
псориатическая эритродермия.

Abstract. The comparative characteristic of Langerhan�s cells of the hair follicles, sebaceous and sweat glands of
humans and white rats is given in this paper. It is found out that in spite of insignificant differences (character of location
in the epithelium, quantitative characteristics, absence of sweat glands in rats) there are considerable similarities of the
morphological features of these cells in humans and rats. In both cases Langerhan�s cells are situated in the basal layer of
the outer root sheath and sebaceous glands. In the human sweat glands there are cells that have the morphology of
Langerhan�s cells of other epithelial structures of the skin. Langerhan�s cells of hair follicles have wide connections with
dermal microcirculation and connective tissue cells and nerves due to long processes. Langerhan�s cells of the hair
follicles penetrate into the interfollicular epidermis where they contact with the nerve fibers. All these facts enable the
conclusion that Langerhan�s cells of the hair follicles and skin glands are included in the local diffuse
neuroimmunoendocrinous system (LDNIES) of the skin. In psoriasis and psoriatic erythrodermia significant qualitative
and quantitative changes are observed in Langerhan�s cells of the skin appendages.

Адрес для корреспонденции: 210062, г. Витебск, пр.
Фрунзе, д. 27, Витебский государственный медицинский
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Клетки Лангерганса (КЛ) являются ан-
тигенпрезентирующими клетками мак-
рофагической природы, развивающи-

мися из стволовой клетки крови. Они пред-
ставляют собой первую линию защиты орга-
низма на пути антигенов внешней среды. Эти
клетки участвуют в иммунных реакциях орга-
низма, развертывающихся как в коже, так и в
периферических органах иммунной системы
[1, 2, 4, 5, 7].

 В предыдущих собственных исследова-
ниях, выполненных на лабораторных крысах,
показано, что значительная часть КЛ эпидер-
миса при помощи своих отростков связана с
гемомикроциркуляторным руслом сосочково-
го слоя дермы [4, 5]. Одновременно к некото-
рым КЛ эпидермиса очень близко подходят
свободные нервные окончания эпидермиса.
Такие нервные окончания при приближении
к КЛ формируют на конце булавовидные утол-
щения. В исследованиях других авторов по-
добная связь установлена и для клеток Лан-
герганса эпителия влагалищной части шейки
матки [8].

 В настоящее время имеются сведения о
секреторной активности КЛ эпидермиса. Эти
клетки продуцируют ряд гуморальных факто-
ров и имеют морфологию секреторных кле-
ток [9-12, 16]. Выявленные нами связи КЛ
эпидермиса с гемомикроциркуляторным рус-
лом дермы и нервными окончаниями дали
возможность предположить, что на них замы-
каются три основных регуляторных системы
организма: иммунная, нервная и эндокринная
[4]. В последнее время успешно разрабатыва-
ются представления о так называемой мест-
ной диффузной нейроиммуноэндокринной
системе (МДНИЭС) кожи, которая на местном
уровне реализует защитные реакции организ-
ма и тесно связана с защитными механизма-
ми всего организма [7]. В таком случае можно
говорить о роли КЛ эпидермиса не только в
защитных реакциях кожи, но и в регуляции
гомеостаза всего организма, а изменения в их
популяции использовать как критерии тяжес-
ти заболевания, эффективности лечения и с
прогностической целью. В собственных рабо-
тах [4, 5] показано, что в популяции КЛ эпи-
дермиса человека при воспалительных и он-

кологических заболеваниях, а также при хро-
нических дерматозах происходят существен-
ные изменения: нарушается их характер рас-
пределения в эпидермальном пласте, возрас-
тает количество, снижается активность АТФа-
зы, теряется связь с микроциркуляторным рус-
ло и др. Эти изменения прямо пропорцио-
нальны тяжести патологического процесса и
могут свидетельствовать о существенных из-
менениях в местной нейроиммуноэндокрин-
ной системе и в защитных реакциях всего орга-
низма. Поэтому было высказано предположе-
ние о возможности использования количе-
ственных и качественных изменений КЛ при
патологических процессах для оценки тяжес-
ти течения заболевания, его прогноза и эффек-
тивности лечебных мероприятий.

Из собственных работ [4, 5], а также ра-
бот других авторов [13, 17] известно, что КЛ
локализуются не только в межфолликулярном
эпидермисе, но и в эпителии наружного кор-
невого влагалища, сальных железах и прото-
ках потовых желез. Однако детальное описа-
ние этих клеток, связи их с другими структу-
рами кожи отсутствует. Вместе с тем, хорошо
известно, например, что волосяной фолликул
и волос в целом являются высокочувствитель-
ным сенсорным аппаратом, реагирующим на
малейшие раздражители. Одновременно кож-
ные железы активно участвуют в поддержа-
нии не только местного, локального гомеос-
таза, но и гомеостаза на уровне всего организ-
ма и испытывают на себе действие ряда гор-
монов (последнее, в частности, относится к
сальным железам). Поэтому вопрос отноше-
ния КЛ производных кожи к местной нейро-
иммуноэндокринной системе имеет важное
теоретическое и практическое значение [4].

Целью настоящей работы явилось срав-
нительное изучение клеток Лангерганса про-
изводных кожи у крыс в условиях нормы, а
также у человека в условиях нормы и при псо-
риазе.

Методы

У человека КЛ выявляли в коже пред-
плечья. Материал для исследования получа-
ли в морге Управления по Витебской области
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государственной службы медицинских судеб-
ных экспертиз от трупов 12 погибших в ре-
зультате ДТП людей, не страдавших при жиз-
ни кожными, воспалительными и хроничес-
кими невоспалительными заболеваниями, а
также от 20 больных-добровольцев, страдаю-
щих псориазом и псориатической эритродер-
мией и находящихся на лечении в Витебском
областном кожно-венерологическом диспан-
сере. Кожу для исследования в последнем слу-
чае получали путем трепанобиопсии под ме-
стным обезболиванием. При этом биопсий-
ный материал представлял собой полнослой-
ный участок кожи площадью 0,5 см2. У интак-
тных крыс КЛ определяли в коже межлопа-
точной области. Для этого после наркотиза-
ции животных этиловым эфиром и декапита-
ции из указанной области вырезали полнос-
лойный участок кожи площадью около 1 см2.
Полученный материал разрезали на две рав-
ные части. Одну часть фиксировали в форма-
лине и заливали в парафин для изготовления
обзорных гистологических препаратов путем

окраски срезов гематоксилином и эозином.
Криостатные срезы толщиной 15 мкм готови-
ли из замороженного в жидком азоте матери-
ала и использовали для постановки реакции
на АТФазу по методу Вакстейн-Мейзеля в
модификации Робинса-Брендона, являющей-
ся элективной для визуализации КЛ [14].

Результаты и обсуждение

Крысы.
Волосяные фолликулы. Клетки Лангер-

ганса выявляются в верхних отделах наруж-
ного волосяного влагалища в его базальном
слое, реже супрабазально. Клетки имеют от-
ростчатую форму и дают интенсивную реак-
цию на АТФазу (Рис. 1, а). Ядра в клетках не
определяются из-за равномерно интенсивной
и гомогенной окраски перикариона. Протя-
женные отростки КЛ также дают интенсив-
ную реакцию на фермент и направлены в
стороны от тела, а также в более внутренние
слои эпителия влагалища. У некоторых кле-
ток отростки направлены в сторону базальной

б)

а) в)

г)
Рис. 1. Клетки Лангерганса эпителия наружного корневого (волосяного) влагалища и сальных желез

крысы. Реакция на АТФазу. Увел. х400.
а - общий вид; б - проникновение отростков КЛ в перифолликулярную соединительную ткань дермы;
в - контакт КЛ с нервным волокном; г- периферические срезы групповых волосяных фолликулов.

Видны КЛ, отростки которых контактируют с несколькими волосяными фолликулами.
КЛ - клетка Лангерганса; ВФ - волосяной фолликул; ОКЛ - отростки клеток Лангерганса;

ГК - гемокапилляр; НВ - нервное волокно; Э - межфолликулярный эпидермис.
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мембраны. При этом они выходят за ее преде-
лы, проникая в перифолликулярную соедини-
тельную ткань (Рис. 1, б). В некоторых случа-
ях с клетками контактируют нервные волок-
на, проникающие в эпителий влагалища (Рис.
1, в). В отдельных случаях отростки КЛ фор-
мируют в эпителии достаточно густую сеть.

Размеры, форма и плотность расположе-
ния клеток различны. Некоторые клетки име-
ют веретеновидную форму и два боковых от-
ростка, отходящих в стороны и идущих на гра-
нице с перифолликулярной соединительной
тканью. Проникая в соединительную ткань,
клетки могут связываться с перифолликуляр-
ным капиллярным руслом. Эта картина осо-
бенно хорошо заметна на поперечных сечени-
ях волосяных фолликулов (Рис. 1, г).

В ряде случаев расположение клеток
Лангерганса в эпителии наружного корнево-
го влагалища крайне неравномерное. Они
могут формировать небольшие скопления в

одной части корневого влагалища и полнос-
тью отсутствовать в другой, рядом располо-
женной его части.

Как известно [5], у крыс волосяные фол-
ликулы формируют группы. В их состав вхо-
дят несколько волосяных фолликулов. В таких
группах нами обнаружено, что одна клетка
Лангерганса может посылать свои отростки в
несколько отдельных волосяных фолликулов
(Рис. 1, г, 2, а), связывая их. Кроме того, обна-
руживаются КЛ, которые одновременно тес-
но взаимодействуют как с эпителием наруж-
ного корневого влагалища, так и с эпителием
сальных желез (Рис. 2, а).

На рис. 2, а видно одновременное взаи-
модействие КЛ эпителия наружного корнево-
го влагалища с гемомикроциркуляторным рус-
лом и с нервным волокном.

В месте перехода эпителия корневого
влагалища в межфолликулярный эпидермис
наблюдается также переход и отростков КЛ из

Рис. 2. Связи КЛ эпителия наружного корневого влагалища крысы и сальных желез со структурами
дермы и эпидермиса. Реакция на АТФазу. Увел.: а, б - х400, в, г - х200.

а - взаимодействие КЛ волосяных фолликулов с помощью отростков с эпителием сальных желез,
гемомикроциркуляторным руслом и нервными волокнами; б - взаимодействие КЛ эпителия

наружного корневого влагалища с соединительнотканными клетками дермы и межфолликулярным
эпидермисом; в - взаимодействие КЛ эпителия наружного корневого влагалища с нервными
волокнами полисадного аппарата; г - большое количество КЛ в эпителии наружного корневого

влагалища вблизи волосяной луковицы. ПНВ - нервные волокна полисадного типа.
Остальные обозначения - см. выше.

г)

а) б)

в)

ВЕСТНИК ВГМУ, 2008, ТОМ 7, №1
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эпителия наружного корневого влагалища в
эпидермис. Клетки Лангерганса начальных
отделов волосяного фолликула дают длинные
отростки в межфолликулярный эпидермис,
причем с этими отростками тесно контакти-
руют тончайшие нервные волоконца. Кроме
того, КЛ начальных отделов волосяного фол-
ликула при помощи отростков связаны с дер-
мой и тесно контактируют с соединительнот-
канными клетками (Рис. 2, б). В ряде случаев
удается обнаружить тесную связь клеток Лан-
герганса с полисадным нервным аппаратом
волосяного фолликула (Рис. 2, в).

В самой глубокой части наружного во-
лосяного влагалища, расположенного в под-
кожно-жировой клетчатке, встречаются лишь
единичные КЛ. Однако в анагенновых воло-
сах, т.е. волосах, находящихся в фазе роста и
проникающих далеко в подкожную клетчатку,
встречается достаточно большое количество
клеток Лангерганса с максимальной активно-
стью АТФазы (Рис. 2, г).

Как известно из данных литературы [13],
волосяная луковица является иммунологичес-
ки привилегированной зоной волосяного фол-
ликула. В ней в норме экспрессия антигенов I
и II класса главного комплекса гистосовмес-
тимости на эпителиоцитах существенно сни-
жена или эти антигены отсутствуют вообще.
Одновременно здесь отсутствуют и антиген-
представляющие клетки Лангерганса. Это со-
здает иммунную привилегию волосяной лу-
ковицы и толерантность к ней собственной
иммунной системы. Интересно, что при та-
ком заболевании, как гнездная алопеция, про-
исходит изменение антигенного спектра ке-
ратиноцитов волосяных луковиц и влагалищ.
У больных гнездной алопецией в кератино-
цитах луковицы обнаруживаются не только
антигены I и II класса главного комплекса ги-
стосовместимости, но и другие антигены [13].
Авторы при помощи иммунолюминесцентно-
го метода с использованием меченых моно-
клональных антител исследовали кожу здоро-
вых людей, лиц с нелеченной гнездной ало-
пецией и лиц, страдающих гнездной алопе-
цией и получавших лечение контактным ал-
лергеном дифенципроном. Показано, что у
здоровых людей антигены главного комплек-

са гистосовместимости выявляются в эпи-
дермальных кератиноцитах и в эпителии над
воронкой волос. У больных с нелеченной
гнездной алопецией антигены I и II класса
главного комплекса гистосовместимости об-
наруживаются в эпителии волосяной луко-
вицы, в которой появлялись также дендрит-
ные антигенпредставляющие клетки. Обна-
ружено полное, частичное или фокальное
свечение в 67% анагеновых фолликулах для
HLA-DR-антигенов (маркеры КЛ) и в 52%
случаев для HLA-DG-антигенов. Лимфоид-
ные инфильтраты вокруг окрашенных на
HLA-DR волосяных фолликулов были более
интенсивными, чем вокруг HLA-DG анаге-
новых фолликулов. Телогеновые фолликулы
экспрессировали антигены главного комплек-
са гистосовместимости в меньшей степени.
Вокруг этих фолликулов лимфоидные ин-
фильтраты более крупные, чем вокруг анаге-
новых волос. Ни в одном из контрольных
образцов, полученных от здоровых лиц, спе-
цифическое свечение не обнаружено.

Приведенные выше сведения мы попы-
тались привлечь для объяснения факта появ-
ления клеток Лангерганса в эпителии волося-
ной луковицы анагеновых волос. На наш
взгляд, этот факт может свидетельствовать о
подготовке анагеновых волос к катагену и эк-
зогену, т.е. к деструкции, выпадению и смене
волос. Ингибирование анагена вызывают мно-
гие факторы, к том числе и иммунные, такие,
как ИЛ-1, ИЛ-6. Как известно, ИЛ-1 проду-
цируется клетками Лангерганса, а ИЛ-6 - мак-
рофагами и, очевидно, клетками Лангерганса
[15]. В стадии катагена активируются макро-
фаги, которые формируют развитые псевдо-
подии и начинают активно фогоцитировать
коллагеновые волокна, расположенные вбли-
зи базальной мембраны наружного корневого
влагалища. Таким образом, можно предполо-
жить, что клетки Лангерганса в поздних ана-
геновых волосяных фолликулах запускают про-
цесс экзогена волос и их смену, т.е. допустить
аутоиммунный компонент в смене волос.

Сальные железы. Клетки Лангерганса
выявляются также в сальных железах, входя-
щих в состав пило-себоцейного комплекса.
Они имеют здесь несколько менее выражен-
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ную отростчатую форму, однако интенсив-
ность АТФазной реакции в них такая же вы-
сокая, как и в КЛ волосяных фолликулов. Тела
клеток располагаются в ростковом (базальном)
слое эпителия желез, на самой границе с со-
единительной тканью (Рис. 3, а). Клетки име-
ют слабоотростчатую форму: содержат 1-2 от-
ростка, отходящих в стороны от клеточного
тела и идущих по внутренней поверхности
базальной мембраны. Интенсивность АТФа-
зы в клетках субмаксимальная или максималь-
ная как в теле, так и в отростках, однако в не-
которых случаях на месте расположения ядра
имеется проветление. В некоторых случаях
клетки Лангерганса связаны одновременно и
с эпителием наружного волосяного влагали-
ща, и с эпителием концевого отдела сальной
железы. Иногда клетки формируют небольшие
скопления в эпителии концевых отделов (Рис.
3, б). В сальных железах обнаружены также
КЛ, проникающие с помощью отростков в
перигландулярную соединительную ткань.
Вместе с тем, не удалось обнаружить взаимо-
действие КЛ сальных желез с нервными во-
локнами.

По современным представлениям [5],
все железы кожи человека и других млекопи-
тающих имеют двойную иннервацию: к ним
подходят как адренергические, так и холинер-
гические симпатические нервные волокна,
хотя в количественном отношении преобла-

дают адренергические волокна. При этом хо-
линергические волокна контактируют с наруж-
ной стороной базальной мембраны секретор-
ного эпителия, формируя густую сеть, тогда как
адренергические нервные волокна пробода-
ют базальную мембрану и контактируют не-
посредственно с секреторными клетками. Та-
ким образом, нервный аппарат желез кожи
весьма богат, тем не менее нервные волокна,
контактирующие с клетками Лангерганса, в
данной работе не обнаружены, хотя такие кон-
такты с позиций гипотезы ДНИЭС представ-
ляются весьма логичными. Возможно, необ-
ходимы более тщательные поиски этих кон-
тактов с использованием различных методов
исследования.

Человек.
Волосяные фолликулы. В отличие от

крыс, у человека клетки Лангерганса распо-
ложены не только в базальном слое наружно-
го корневого влагалища, но и в супрабазаль-
ном слое. Таким образом, сохраняется ситуа-
ция, обнаруживаемая в интерфолликулярном
эпидермисе, в котором, в отличие от анало-
гичного эпидермиса крыс, тела КЛ распола-
гаются не только в базальном, но и на разном
уровне в шиповатом слое. Клетки имеют стро-
ение, аналогичное таковому КЛ эпидермиса
(Рис. 4, а, б)). Активность формента в перика-
рионах клеток высокая, однако при удалении
клеток от базальной мембраны она может быть

а)

б)
Рис. 3. КЛ сальных желез и волосяных фолликулов крысы. Реакция на АТФазу.

Увел.: а - х400, б - х200.
а - КЛ пило-себоцейного комплекса; б - скопление КЛ в эпителии концевого отдела СЖ.

ВЕСТНИК ВГМУ, 2008, ТОМ 7, №1
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значительно ниже, чем в клетках, расположен-
ных базально и супрабазально. В отличие от
КЛ крыс, в КЛ человека в часто отчетливо
контурирует ядро из-за более низкой интен-
сивности АТФазы. В некоторых случаях клет-
ки располагаются в базальном слое очень плот-
но, давая сплошную линию. Отростки клеток
могут проникать в дерму и вступать в контакт
с капиллярным руслом (Рис. 4, в). В то же вре-
мя, с клетками контактируют проникающие в
наружное корневое влагалище нервные волок-
на (Рис. 4, г).

Особенно высокая плотность клеток
Лангерганса наблюдается в эпидермисе воло-
сяной воронки. Здесь они могут формировать
небольшие скопления (Рис. 5, а). Поскольку
волосяная воронка является входными воро-
тами для антигенов, в том числе и микроор-
ганизмов [3, 6], то увеличение количества ан-
тигенпредставляющих клеток в выстилающем
ее эпителии может иметь большое значение
для реализации иммунных процессов.

Нам не удалось получить срезы на уров-
не припухлости наружных волосяных влага-
лищ, которая является его иммунологически
привилегированной зоной, однако показано,
что количество клеток Лангерганса снижает-

ся по направлению к более глубоким его от-
делам.

Сальные железы. В сальных железах
обнаружены КЛ, расположенные на уровне
росткового слоя альвеол. Они в отдельных
случаях дают высокую (до максимального ок-
рашивания) активность АТФазы и имеют вы-
раженную отростчатую форму. Однако встре-
чаются также клетки с умеренной активнос-
тью фермента (Рис. 5, б). Клетки располага-
ются на уровне базального и более глубоких
слоев концевых отделов сальных желез и прак-
тически не отличаются от КЛ этих желез у
крыс. Эти клетки так же, как и КЛ других ло-
кализаций, контактируют с микроциркулятор-
ным руслом. В области впадения выводных
протоков альвеол в волосяную воронку плот-
ность КЛ возрастает. Клетки, располагающи-
еся в более глубоких слоях эпителия концевых
отделов сальных желез, постепенно теряют
активность АТФазы и превращаются в «клет-
ки-тени». По всей видимости, они подверга-
ются деструкции параллельно с себоцитами
и вместе с ними превращаются в кожное сало.

Потовые железы. В концевых отделах
потовых желез среди судорифероцитов, обла-
дающих очень низкой активностью АТФазы

а) б) в) г)

Рис. 4. КЛ эпителия наружного корневого влагалища волосяных фолликулов человека. Реакция на
АТФазу. Увел. х 400.

а-в - взаимодействие КЛ с гемомикроциркуляторным руслом дермы при помощи отростков;
г - взаимодействие КЛ с нервными волокнами. НКВ - наружное корневое влагалище;

ФБ - фибробласт. Остальные обозначения см. выше.
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(иногда в виде следов), выявляются клетки с
максимальной или субмаксимальной активно-
стью фермента. Ядра этих клеток часто АТФа-
зонегативны. Клетки удалены от просвета кон-
цевого отдела и находятся на уровне базальной
мембраны. Часть этих клеток не имеет отрост-
ков, тогда как для другой части характерна вы-
раженно отростчатая форма (Рис. 5, в). В вы-
водных протоках также встречаются АТФазо-
позитивные клетки. Они локализуются на
уровне базального слоя эпителия протока,
имеют выраженную отростчатую форму. Ак-
тивность АТФазы в клетках достигает макси-
мальных значений (4 усл. ед.).

При псориазе клетки Лангерганса воло-
сяных фолликулов претерпевают выраженные
изменения. Они теряют упорядоченное рас-
положение, лежат не только на уровне супра-
базального слоя, но и в глубоких слоях воло-
сяного влагалища. При этом расположенные
базально клетки теряют выраженную отрост-
чатую форму, связи с другими структурами
кожи и между собой. Некоторые клетки хотя и
сохраняют отростчатую форму, но в них резко
снижается активность АТФазы и они приоб-
ретают вид клеток-теней (Рис. 5, г).

В сальных железах при псориазе клет-
ки Лангерганса также теряют отростчатую
форму, округляются. При этом в них снижа-
ется активность АТФазы. В концевых отде-
лах и выводных протоках потовых желез
клетки Лангерганса при псориазе не опреде-
ляются или определяются в виде теней. В
целом при псориазе КЛ волосяных фоллику-
лов и желез отличаются резко выраженным
полиморфизмом.

При псориатической эритродермии из-
менения со стороны КЛ волосяных фоллику-
лов еще более выражены. Количество этих
клеток в эпителии наружного корневого вла-
галища несколько возрастает, однако актив-
ность в них АТФазы снижается, в связи с чем
большее количество этих клеток приобретает
вид клеток-теней.

По современным представлениям, как
отмечалось выше, поддержание гомеостаза
осуществляется при тесном взаимодействии
трех основных регуляторных систем: нервной,
эндокринной и иммунной. Развитие этих
представлений привело к созданию новой
отрасли биологии - нейроиммунофизиологии.
Сформированы представления о так называ-

а) б) в) г)

Рис. 5. КЛ волосяных фолликулов и желез кожи в норме и при патологии. Реакция на АТФазу.
Увел. х400.

а - КЛ в области эпидермиса волосяной воронки, формирующие скопления
и дающие высокую активность АТФазы; б - КЛ концевого отдела сальной железы,

взаимодействующие с гемокапиллярами дермы; в - АТФазопозитивные клетки концевых отделов
потовых желез; г - КЛ наружного корневого влагалища кожи больного псориазом.

АПК - АТФазопозитивные клетки; ВВ - волосяная воронка; КОПЖ - концевые отделы
потовых желез. Остальные обозначения см. выше.
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емой диффузной нейроиммуноэндокринной
системе - ДНИЭС, определены ее звенья в
различных периферических органах (перифе-
рическая, или местная ДНИЭС, МДНИЭС). В
коже как органе с ярко выраженной погранич-
ной функцией существование такой системы
особенно важно [7].

Тот факт, что клетки Лангерганса, лока-
лизующиеся в производных кожи человека и
животных, при некоторых различиях имеют
значительное сходство, может свидетельство-
вать об общих механизмах реализации систе-
мой кожных покровов барьерно-защитной
функции у млекопитающих. Как известно, у
них кожный покров имеет существенные от-
личия от кожного покрова других представи-
телей животного мира. Наличие КЛ в саль-
ных, потовых железах, волосяных фолликулах
и в интерфолликулярном эпидермисе кожи
человека позволяет говорить о существовании
в эпителиальных образованиях кожи единой
разветвленной системы антигенпредставляю-
щих клеток. У крыс также имеется аналогич-
ная система с тем отличием, что в связи с от-
сутствием у них потовых желез отсутствует и
аналогичная субпопуляция КЛ.

В связи с этим интересны данные
J. Thomas e.a. [17], иммуногистохимическими
методами оценивавшие нормальное распреде-
ление клеток Лангерганса в коже различных
анатомических регионов. Ими установлено, что
пул клеток Лангерганса значительно выше в
оволосенной коже, чем в коже подошвы и ла-
дони. Авторами обнаружены клетки Лангер-
ганса как в волосяных фолликулах, где их число
уменьшается от поверхности к глубоким отде-
лам, так и в сальных и потовых железах. Авто-
ры полагают, что иммунологические свойства
кожи в норме не могут быть одинаковы по всей
поверхности кожи и, возможно, этот факт на-
ходится в связи с варьированием расположе-
ния некоторых кожных нарушений, имеющих
иммунологическую основу. По нашему убежде-
нию, колебания количества КЛ в эпидермисе
и производных кожи разных регионов тела
можно связать с состоянием в этих регионах
других звеньев барьерно-защитного комплекса
кожного покрова. В коже с толстым роговым
слоем, обладающим выраженными барьерно-

защитными свойствами и препятствующим
проникновению антигенов внешней среды, не
требуется большое количество антигенпред-
ставляющих клеток, тогда как в интерфоллику-
лярном эпидермисе и особенно в эпителии
волосяной воронки оно должно быть макси-
мальным, поскольку здесь антигенам значитель-
но легче проникнуть в организм.

Таким образом, эпидермис в области
волосяной воронки и дистальная часть наруж-
ного корневого влагалища содержат иммуно-
компетентные клетки Лангерганса, призван-
ные осуществлять защитные иммунные реак-
ции в области наиболее вероятного проник-
новения антигенов, какова является волося-
ная воронка.

Из литературы и по данным настоящей
работы видно, что в конечных участках вы-
водных протоков потовых желез также обна-
руживаются клетки Лангерганса. Представля-
ют интерес данные R. Paus et al. [13], согласно
которым воронка волоса и конечная трубка
потовых желез, являясь структурами с разной
морфологией и иммунными характеристика-
ми, в определенной степени близки с функ-
циональной точки зрения как участвующие в
реэпителизации кожи при повреждениях, а
также с точки зрения транспорта антигенов и
привлечения клеток иммунных инфильтратов.
По данным авторов, количество КЛ в эпите-
лии воронки волоса сопоставимо с их числен-
ностью в межфолликулярном эпидермисе, тог-
да как в устьях потовых желез количество этих
клеток снижено. Следовательно, в устьях по-
товых желез следует ожидать иную, чем в ус-
тьях волос, иммунную ситуацию. Возможно,
здесь следует учесть имеющий место факт ме-
ханического удаления микроорганизмов с сек-
ретируемым потом, а также действие на них
антибактериальных факторов пота: иммуно-
глобулинов А, G, D; трансферрина, церулоп-
лазмина, оросомукоида, сывороточного пре-
альбумина, изоцима [6].

Нами обнаружены АТФазопозитивные
клетки в концевых отделах потовых желез.
Нельзя с полной уверенностью сказать, что
эти клетки являются КЛ, хотя они имеют мор-
фологию, весьма схожую с морфологией та-
ковых. Если подтвердится их принадлеж-
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ность к КЛ, то можно будет говорить о весь-
ма широкой зоне распространения клеток
Лангерганса в кожном покрове, фактически
захватывающей все его уровни и составные
части. Это обстоятельство может иметь очень
большое значение, поскольку путями проник-
новения антигенов в организм через кожный
покров является не только (и даже не столько)
межфолликулярный эпидермис, но и волося-
ные воронки, протоки потовых и свободных
сальных желез [3, 6].

По представлениям ряда авторов [7], в
состав кожной МДНИЭС, как и во многих
органах, входит несколько звеньев: эндокрин-
ное, представленное клетками диффузной эн-
докринной системы (ДЭС); нервное, состоя-
щее из пептидергических нейронов; местной
иммунной защиты, образованной совокупно-
стью макрофагов, в том числе и клеток Лан-
герганса, лимфоцитов, плазмоцитов и ткане-
вых базофилов. Клетки ДЭС и пептидергичес-
кие нейроны выделяют целый ряд схожих гор-
монов: соматостатин, вещество Р, нейротен-
зин, вазоинтестинальный полипептид, эндор-
фины и др. Через них нервное звено способ-
но регулировать деятельность клеток ДЭС. Так
как в процессе внешнего обмена через эпи-
дермис могут поступать чужеродные веще-
ства, обладающие антигенными свойствами,
клетки ДЭС и нервные элементы имеют тес-
ные связи с клетками местной иммунной сис-
темы. Выделяемые клетками ДЭС и тканевы-
ми базофилами биогенные амины, пептидные
гормоны и простагландины регулируют в оча-
ге иммунного воспаления процессы микро-
циркуляции, метаболизма, пролиферацию
фибробластов, функциональную деятельность
иммунокомпетентных клеток, и, таким обра-
зом, МДНИЭС кожи принимает активное уча-
стие в регуляции внешнего обмена и барьер-
ной функции эпителиальных и соединитель-
ных тканей организма. В коже представите-
лями ДЭС являются клетки Лангерганса, а так-
же клетки Меркеля эпидермиса и эпителия
волосяных фолликулов, которые вырабатыва-
ют указанные пептидные гормоны [9-11, 16].

Комплекс иммунокомпетентных клеток
в коже разнообразен, они локализуются во
всех ее слоях. К ним относятся внутриэпидер-

мальные макрофаги (клетки Лангерганса),
внутриэпидермальные лимфоциты, прежде
всего γδ-Т-лимфоциты; тучные клетки, лим-
фоциты, гранулоциты и макрофаги дермы. В
последнее время установлено наличие в коже
пептидергических нервных волокон. Все эти
данные подтверждают наличие в коже ком-
понентов ДНИЭС [7]. КЛ в своем онтогенезе
имеют две основные фазы развития. Первая
фаза называется сторожевой. В ходе ее клетки
осуществляют захват и процессинг антигенов,
но при этом обладают низкой активирующей
способностью по отношению к Т-лимфоци-
там. Тем не менее считается, что вынесенные
на поверхность КЛ чужеродные антигены
пептидной природы в комплексе с антигена-
ми главного комплекса гистосовместимости
распознаются и элиминируются γδ-Т-лимфо-
цитами. Во вторую фазу КЛ осуществляют
миграцию в регионарные лимфоузлы. При
этом они в значительной степени теряют фа-
гоцитарную активность, но взамен приобре-
тают выраженную способность стимулиро-
вать «наивные» Т-лимфоциты, становясь зре-
лыми антигенпредставляющими клетками.
Таким образом, КЛ активируют систему Т-кле-
ток поэтапно: вначале стимулируется подсис-
тема γδ-Т-лимфоцитов, не отличающаяся вы-
сокой специфичностью по отношению к чу-
жеродным антигенам, и лишь затем включа-
ется подсистема высокоспецифичных к ним
αβ-Т-клеток. Об этих двух подсистемах имеет
смысл сказать более подробно.

Как известно, на поверхности Т-лимфо-
цитов помимо специфических CD-антигенов
имеется Т-клеточный рецептор (ТкР) для ан-
тигена. Различают два типа ТкР. ТкР 1 типа
образован цепями α и β, тогда как ТкР второ-
го типа - цепями γ и δ. В соответствии с ти-
пом ТкР все Т-лимфоциты подразделяют на
αβ- и γδ-Т-лимфоциты. Примерно 90-95% Т-
лимфоцитов периферической крови представ-
ляют собой αβ-Т-клетки, и только 5-10% их
являются γδ-Т-лимфоцитами. В тканях, напро-
тив, преобладают γδ-Т-лимфоциты, которые
имеют дендритическую форму. Как установ-
лено, γδ-Т-лимфоциты являются обычным
клеточным компонентом эпителия слизистых
оболочек и эпидермиса, составляя значитель-

ВЕСТНИК ВГМУ, 2008, ТОМ 7, №1



22 КЛЕТКИ ЛАНГЕРГАНСА ПРОИЗВОДНЫХ КОЖИ

ную (но не исключительную) часть Т-клеток
эпителиальных покровов [7,15]. При этом они
приобретают особый репертуар рецепторов,
специфичных к определенным бактериальным
и вирусным антигенам. γδ-Т-лимфоциты за-
щищают слизистые оболочки и кожу (Т-линия
защиты) от инфекционных агентов, сдержи-
вая их распространение до тех пор, пока не
включится механизм, основанный на распоз-
нании антигенов микроорганизмов в комплек-
се с молекулами гистосовместимости αβ-Т-
клетками. Этот процесс обычно осуществля-
ется в регионарных лимфоузлах. При этом γδ-
Т-лимфоциты воспринимают не только анти-
гены микроорганизмов, но и белки теплового
шока (хит-протеины), как чужеродные, так и
собственные, образующиеся в клетках очага
бактериальной инфекции. В ответ на эти ан-
тигенные стимулы происходит размножение
данных лимфоцитов. В определенных усло-
виях γδ-Т-лимфоциты могут выступать и в
качестве антигенпредставляющих клеток. Од-
новременно под действием нейроиммуноэн-
докринных факторов кератиноцитов и клеток
Лангерганса γδ-Т-лимфоциты способны пре-
вращаться в цитотоксические клетки. Цитолиз,
реализуемый этими клетками, обычно не ог-
раничивается клетками-мишенями, имеющи-
ми антигенные детерминанты, а распростра-
няется и на другие клетки. Предполагается тес-
ное взаимодействие γδ-Т-лимфоцитов с клет-
ками Лангерганса эпидермиса.

Таким образом, КЛ не только реализуют
местные защитные реакции в коже в ответ на
внедрение антигена, но и связывают между
собой различные уровни этих реакций в орга-
низме.

В наших исследованиях и в исследова-
ниях других авторов [4,5] показана тесная
связь клеток Лангерганса волосяных фолли-
кулов с микроциркуляторным руслом дермы с
помощью протяженных отростков. Одновре-
менно достаточно часто к этим клеткам под-
ходят нервные окончания, проникающие в
наружное корневое влагалище из дермы. Со-
здается впечатление, что на клетке Лангерган-
са замыкаются все основные регуляторные
системы организма: нервная, эндокринная,
иммунная и гемоциркуляторная. Являясь им-

мунокомпетентными клетками (внутриэпи-
дермальными макрофагами), клетки Лангер-
ганса вместе с тем тесно взаимодействуют с
кератиноцитами, клетками Меркеля и мела-
ноцитами эпидермиса, с клетками дермы. Дан-
ное обстоятельство может иметь большой
смысл, т.к. волос является высокочувствитель-
ным рецепторным аппаратом [4]. Это позво-
ляет под иным углом зрения взглянуть на про-
блему реализации кожей барьерно-защитных
функций. Очевидно, должно существовать
несколько уровней реализации указанных фун-
кций, что может зависеть от характера и ин-
тенсивности действия повреждающего факто-
ра. При незначительных воздействиях доста-
точно включения защитных механизмов на
уровне эпидермиса. Более интенсивные воз-
действия потребуют вовлечения все возрас-
тающей части всего органа, в том числе и во-
лоса с его сверхвысокой сенситивностью, а
затем, в случае необходимости, других орга-
нов (лимфоузлов, селезенки и т.д.) и, наконец,
всего организма. Степень задействования за-
щитных сил организма может быть реализо-
вана с участием ДНИЭС кожи.

Заключение

1. Несмотря на некоторые различия кле-
ток Лангерганса производных кожи у человека
и крысы, касающиеся их расположения в эпи-
телиальном пласте волосяных фолликулов,
имеются и существенные общие признаки дан-
ных клеток. Они проявляются в их выражен-
ной отростчатости, экспрессии высокой актив-
ности АТФазы, наличии контактов при помо-
щи отростков друг с другом, а также с клетками
соединительной ткани, нервными волокнами
и микрососудами дермы и гиподермы.

2. Количество КЛ в волосяных фолли-
кулах постепенно уменьшается от волосяной
воронки к волосяной луковице, в которой эти
клетки отсутствуют. В анагеновых волосах
крыс количество КЛ в волосяной луковице
велико, что позволяет предположить участие
их в иммунологической подготовке волос к
последующим катагену и экзогену.

3. КЛ выявляются в базальном слое эпи-
телия концевых отделов сальных желез кры-
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сы, а также в базальном и супрабазальном сло-
ях концевых отделов сальных желез челове-
ка.Они обнаруживаются и в выводных про-
токах потовых желез человека (у крыс пото-
вые железы отсутствуют). В эпителии конце-
вых отделов потовых желез человека выявле-
ны клетки с морфологией КЛ.

4. При псориазе и псориатической эрит-
родермии в клетках Лангерганса производ-
ных кожи человека наблюдаются выражен-
ные изменения, которые носят характер па-
тологических.
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ОСОБЕННОСТИ ПРОТЕОЛИЗА В ТКАНИ ГОЛОВНОГО МОЗГА КРЫС

ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ АЛКОГОЛЬНОЙ ИНТОКСИКАЦИИ

ХОДОС О.А.*, ГИДРАНОВИЧ Л.Г.*, САЧЕК М.М.**

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра органической химии*,

кафедра общей и клинической фармакологии**

Резюме. Изучена активность трипсиноподобных и цистеиновых протеиназ и их эндогенных ингибиторов в
экстракте ткани головного мозга крыс при хронической алкогольной интоксикации длительностью четыре месяца.
Выявлено, что алкоголь оказывает влияние на активность указанных протеиназ и их ингибиторов в ткани головного
мозга. Показано, что при хронической алкогольной интоксикации и развитии абстинентного синдрома происходит
увеличение активности трипсиноподобных протеиназ головного мозга. Активность цистеиновых протеиназ
снижается под воздействием этанола, но увеличивается в период формирования абстинентного синдрома.
Эндогенные ингибиторы трипсиноподобных и цистеиновых протеиназ не способны эффективно контролировать
высвобождающиеся протеолитические ферменты, высокая активность которых может привести к выраженным
деструктивным процессам и служить одной из причин алкогольного поражения головного мозга.

Ключевые слова: протеиназы, ингибиторы, хроническая алкогольная интоксикация, головной мозг.

Abstract. The activity of trypsin-like and cysteine proteinases and their endogenous inhibitors in brain tissue
extract of rats on chronic alcohol intoxication during four months was studied. Changes in the activity of proteinases and
their inhibitors in brain tissue were found. The results of this study indicate that trypsin-like proteinases activity increased
in the brain tissue on chronic alcohol intoxication and during the period of abstinence syndrome development. Our
findings suggest that chronic ethanol exposure decreased the activity of cysteine proteinases and increased their activity
during the period of abstinence syndrome development in the brain tissue extract of rats. Endogenous inhibitors of
trypsin-like and cysteine proteinases were unable to control inactivation of released proteinases effectively. Therefore,
high activity of proteinases can lead to destructive processes and can be one of the reasons of alcohol injury of the brain.
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Алкоголизм является одной из наиболее
актуальных медицинских и социально-
демографических проблем современ-

ного общества [1, 2]. Алкогольные интоксика-
ции вносят весомый вклад в общую смерт-
ность населения Восточной Европы � до 20 �
30% за последние 10 � 15 лет [3]. Смертность,
обусловленная последствиями злоупотребле-
ния алкогольсодержащими жидкостями, усту-
пает в мировой статистике лишь травмам, сер-
дечно-сосудистым и онкологическим заболе-
ваниям [4]. В нашей стране разработана Госу-

дарственная программа национальных дей-
ствий по предупреждению и преодолению
пьянства и алкоголизма на 2006 � 2010 годы,
призванная снизить показатели заболеваемо-
сти алкоголизмом в Беларуси, а также обеспе-
чить научные исследования в области профи-
лактики пьянства, алкоголизма и связанных с
ними последствий [5].

К особенностям хронического воздей-
ствия алкоголя следует отнести значительное
многообразие патогенетических механизмов,
обусловливающих его токсическое действие.
Этиловый спирт легко растворяется в липи-
дах, поэтому одним из наиболее чувствитель-
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ных органов к воздействию этанола является
головной мозг, с поражением структурных ком-
понентов которого связаны психическая зави-
симость человека от алкоголя, развитие абсти-
нентного синдрома, а также нарушения в фун-
кционировании других жизненно важных ор-
ганов и систем [6, 7, 8]. Этанол влияет на фун-
кции основных нейромедиаторных и нейро-
модуляторных систем, активирует N-метил-D-
аспартатные (NMDA) рецепторы, чрезмерная
стимуляция которых сопровождается нейро-
токсическими эффектами [8, 9]. При алкоголь-
ной интоксикации изменяется уровень био-
логически активных пептидов, который во
многом определяется изменением активнос-
ти ферментов их обмена � фенилметилсуль-
фонилфторид-ингибируемой карбоксипепти-
дазы и карбоксипептидазы Н [8, 9]. Известно,
что этанол снижает уровень специфического
протеина мозга, который стимулирует рост
нейронов (фактор роста мозга) и нарушает эк-
спрессию гена bcl-2, который ингибирует
апоптоз [9, 10]. Нейротоксичность этанола и
его способность вызывать апоптотическую
нейродегенерацию связывают также с акти-
вацией цистеиновой протеиназы каспазы-3
[11, 12, 13]. Недавние исследования показа-
ли, что под влиянием алкоголя в головном
мозге повышается активность протеолитичес-
ких ферментов кальпаинов [14, 15], что мо-
жет привести к повреждению структурных
белков клеточной мембраны с последующей
дегенерацией нервных клеток [16]. Однако,
несмотря на интенсивные исследования в дан-
ной области, значение протеолиза в головном
мозге при хронической алкогольной интокси-
кации, участие протеиназ в формировании
абстинентного синдрома остаются недоста-
точно изученными.

Целью нашей работы являлось изучение
активности трипсиноподобных и цистеино-
вых протеиназ и их эндогенных ингибиторов
в ткани головного мозга крыс при хроничес-
кой алкогольной интоксикации.

Методы

Исследования проводились на самцах
крыс линии Wistar массой тела 250-300 грамм,

содержащихся на нормированном рационе в
условиях вивария. В опытах использовали кон-
трольную и две опытные группы эксперимен-
тальных животных. Модель хронической ал-
когольной интоксикации предполагала по-
требление животными опытной группы 30%
раствора этанола через поилки (в качестве
единственного источника питья) в течение
четырех месяцев [17]. Животные контрольной
группы (группа 1) получали водопроводную
воду. Забой опытных животных осуществля-
ли сразу после потребления этилового спир-
та (группа 2) и через сутки после лишения ал-
коголя в период развития абстинентного син-
дрома (группа 3). Концентрацию этилового
спирта в крови экспериментальных животных
контролировали с помощью метода газовой
хроматографии путем анализа равновесной
парогазовой фазы над жидкостью, для чего
использовали газовый хроматограф «Цвет
500М» с пламенно-ионизационным детекто-
ром. В основу определения концентрации эта-
нола в крови был положен метод, разработан-
ный в Институте биохимии АН БССР (Грод-
но) [18], который был модифицирован нами в
части объема микропроб и времени термоста-
тирования. Для проведения исследований
использовали стальную колонку длиной 2 м,
которую заполняли полисорбом-1 с размером
частиц 0,2�0,4 мм. Анализ проводили при тем-
пературе испарителя 150°С, температура де-
тектора и термостата колонок составляла
125°С. В качестве газа-носителя использова-
ли гелий. Расход водорода соответствовал 25
мл/мин, расход гелия � 30 мл/мин. Время вы-
хода пика этанола составило 3 минуты.

В крови экспериментальных животных
контрольной группы присутствия этанола в
пробах не выявлено. Уровень этанола в кро-
ви животных, получавших 30% раствор эта-
нола в качестве единственного источника пи-
тья, составил 2,33 г/л, ДИ от 0,44 до 2,84 г/л, а
через 24 часа после лишения алкоголя он сни-
зился до 0,13 г/л, ДИ от 0,075 до 0,47 г/л. Раз-
личие концентрации этанола в указанных груп-
пах было статистически значимым (р=0,005).

Крыс декапитировали, извлекали на хо-
лоду головной мозг и гомогенизировали его
полушария с помощью стеклянного гомогени-
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затора. Условия получения гомогената и экст-
ракта ткани головного мозга отрабатывали эк-
спериментально [19]. Гомогенизацию ткани
головного мозга проводили в дистиллирован-
ной воде в соотношении 1:9, экстракцию осу-
ществляли в течение 24 часов на холоду. Го-
могенаты центрифугировали в течение 30
минут при 3000 оборотах в минуту, осадок от-
брасывали. Содержание белка в экстрактах
определяли по методу Лоури [20]. Активность
протеолитических ферментов и их эндогенных
ингибиторов в экстракте ткани головного моз-
га крыс определяли спектрофотометрически
по интенсивности расщепления высокоста-
бильного в растворе, низкомолекулярного хро-
могенного субстрата N-α-бензоил-D, L-арги-
нин-пара-нитроанилида (БАПНА). Исследо-
вание активности трипсиноподобных проте-
иназ проводили по методу Erlanger B. и др. [21].
Для определения активности ингибиторов
трипсиноподобных протеиназ использовали
метод, предложенный Хватовым Т.А. и Бело-
вой В.Б. [22], для цистеиновых протеиназ и
их эндогенных ингибиторов � метод Lenney
J.F. [23]. Данные методы были модифициро-
ваны нами для исследования интенсивности
протеолиза в экстрактах ткани головного мозга

[19]. Активность трипсиноподобных и цис-
теиновых протеиназ выражали в нмоль/ч�мг
белка, активность эндогенных ингибиторов
трипсиноподобных и цистеиновых протеиназ
выражали в нмоль/с�мг белка.

Статистическая обработка полученных
данных проводилась с использованием паке-
та прикладных программ STATISTICA. При
проверке степени достоверности межгруппо-
вых различий был использован U-критерий
Манна � Уитни [24]. При представлении ре-
зультатов приводится медиана, 95% довери-
тельный интервал (ДИ) для каждой из групп
и точное значение уровня статистической зна-
чимости (р) [24].

Результаты и обсуждение

Исследования показали, что активность
трипсиноподобных протеиназ в экстракте тка-
ни головного мозга крыс контрольной груп-
пы составила 33,27 нмоль/ч�мг белка, ДИ от
15,98 до 74,08 нмоль/ч�мг белка (рис.1). При
хронической алкогольной интоксикации ак-
тивность трипсиноподобных протеиназ соот-
ветствовала 94,67 нмоль/ч�мг белка, при ДИ
от 28,29 до 162,13 нмоль/ч�мг белка, а в пери-
од формирования абстинентного синдрома �
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Рис.1. Активность трипсиноподобных протеиназ в экстракте ткани головного мозга крыс, нмоль/ч�мг
белка. 1, 2, 3 � номера групп экспериментальных животных.

ПРОТЕОЛИЗ В ТКАНИ ГОЛОВНОГО МОЗГА



27

113,47 нмоль/ч�мг белка, ДИ от 93,93 до 164,44
нмоль/ч�мг белка. Полученные результаты ука-
зывают на то, что по сравнению с конт-
рольной группой происходит увеличение ак-
тивности трипсиноподобных протеиназ на
184,55% при хронической алкогольной инток-
сикации в течение четырех месяцев (р=0,041)
и на 241,05% при формировании синдрома
отмены алкоголя (р=0,002).

Активность эндогенных ингибиторов
трипсиноподобных протеиназ в экстрактах
ткани головного мозга экспериментальных
животных контрольной группы составила 0,42
нмоль/с�мг белка, ДИ от 0,39 до 0,59 нмоль/
с�мг белка. Результаты изучения активности
ингибиторов трипсиноподобных протеиназ в
экстрактах ткани головного мозга крыс, под-
вергнутых декапитации в период алкогольной
интоксикации, показали, что она достигает
0,48 нмоль/с�мг белка, ДИ от 0,42 до 0,62
нмоль/с�мг белка (рис.2). При формировании
синдрома отмены этанола активность инги-
биторов трипсиноподобных протеиназ соот-
ветствовала 0,34 нмоль/с�мг белка, ДИ от 0,28
до 0,41 нмоль/с�мг белка. По сравнению с кон-
трольной группой наблюдалось снижение ак-
тивности эндогенных ингибиторов трипсино-

подобных протеиназ в период развития абсти-
нентного синдрома на 19,04% (р=0,006), тог-
да как при хронической алкогольной инток-
сикации не было выявлено статистически зна-
чимых по сравнению с контролем различий
их активности (р=0,173).

Выявлено, что активность кислых лизо-
сомальных цистеиновых протеиназ в конт-
рольной группе составляет 8,89 нмоль/ч�мг
белка, ДИ от 3,33 до 13,82 нмоль/ч�мг белка
(рис.3). При хронической алкогольной инток-
сикации активность цистеиновых протеиназ
соответствует 5,45 нмоль/ч�мг белка, ДИ от
4,09 до 7,81 нмоль/ч�мг белка, а в период фор-
мирования абстинентного синдрома - 15,83
нмоль/ч�мг белка, ДИ от 10,26 до 22,96 нмоль/
ч�мг белка. Обнаружено снижение активнос-
ти кислых лизосомальных цистеиновых про-
теиназ в экстрактах ткани головного мозга
крыс на 38,69% при хронической алкогольной
интоксикации в течение четырех месяцев
(р=0,029) и увеличение их активности по срав-
нению с контрольной группой на 78,06% при
формировании синдрома отмены алкоголя
(р=0,001).

Активность эндогенных ингибиторов
цистеиновых протеиназ в контрольной груп-
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Рис.2. Активность эндогенных ингибиторов трипсиноподобных протеиназ в экстракте ткани
головного мозга крыс, нмоль/с�мг белка. 1, 2, 3 � номера групп экспериментальных животных.
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Рис.3. Активность цистеиновых протеиназ в экстракте ткани головного мозга крыс,
нмоль/ч�мг белка. 1, 2, 3 � номера групп экспериментальных животных.
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Рис.4. Активность эндогенных ингибиторов цистеиновых протеиназ в экстракте ткани головного
мозга крыс, нмоль/с�мг белка. 1, 2, 3 � номера групп экспериментальных животных.
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пе составила 8,98 нмоль/с�мг белка, ДИ от
4,64 до 12,48 нмоль/с�мг белка. При хрони-
ческой алкогольной интоксикации активность
ингибиторов цистеиновых протеиназ соот-
ветствовала 14,90 нмоль/с�мг белка, ДИ от
3,33 до 19,15 нмоль/с�мг белка, в период фор-
мирования абстинентного синдрома � 10,76
нмоль/с�мг белка, ДИ от 5,99 до 15,14 нмоль/
с�мг белка. Различия активности эндогенных
ингибиторов цистеиновых протеиназ не
были статистически значимыми по сравне-
нию с контрольной группой эксперименталь-
ных животных ни при хронической инток-
сикации этиловым спиртом (р=0,356), ни в
период развития синдрома отмены алкоголя
(р=0,538) (рис.4).

Таким образом, при хронической алко-
гольной интоксикации и развитии абстинен-
тного синдрома происходит увеличение ак-
тивности трипсиноподобных протеиназ. Со-
гласно литературным данным этанол нарушает
процесс сборки лизосом в клетках, поэтому в
результате алкогольной интоксикации может
происходить формирование лизосом с дефек-
тной мембраной [16]. Следствием синтеза та-
ких лизосом является высвобождение проте-
олитических ферментов и нарушение равно-
весия между активностью протеиназ и их эн-
догенных ингибиторов. Активность эндоген-
ных ингибиторов трипсиноподобных проте-
иназ не изменяется при хронической инток-
сикации этанолом, но с развитием синдрома
отмены алкоголя снижается, что указывает на
нарушение баланса протеиназы/ингибиторы
в ткани головного мозга. Снижение эффектив-
ности контроля активности трипсиноподоб-
ных протеиназ их эндогенными ингибитора-
ми на фоне возрастающей интенсивности про-
теолиза может привести к необратимому по-
вреждению мозговой ткани.

Активность кислых лизосомальных ци-
стеиновых протеиназ при хронической алко-
гольной интоксикации несколько снижается,
а при формировании синдрома отмены алко-
голя значительно возрастает, тогда как изме-
нение активности их эндогенных ингибито-
ров не является статистически значимым.
Снижение активности цистеиновых протеи-
наз при хронической алкогольной интоксика-

ции может быть связано с известной способ-
ностью этанола повышать рН внутри лизосом
[16]. Смещение лизосомального рН в щелоч-
ную область, вероятно, способствует сниже-
нию активности кислых цистеиновых проте-
иназ под влиянием этанола, тогда как актив-
ность трипсиноподобных протеиназ опреде-
ляется при нейтральном значении рН и на нее
данный факт, видимо, не оказывает существен-
ного влияния. В период абстинентного синд-
рома изменения активности трипсиноподоб-
ных и цистеиновых протеиназ и их эндоген-
ных ингибиторов наиболее выражены. При
формировании синдрома отмены алкоголя об-
наруживается дисбаланс в системе протеина-
зы/ингибиторы, усиливается протеолиз. Эн-
догенные ингибиторы трипсиноподобных и
цистеиновых протеиназ не способны эффек-
тивно контролировать активность протеоли-
тических ферментов, максимальную в период
формирования абстинентного синдрома, что,
вероятно, усиливает негативное влияние со
стороны протеиназ на клетки головного моз-
га за счет усиления деструкции белков в этот
период. Повышение активности трипсинопо-
добных и цистеиновых протеиназ способно
привести к выраженным деструктивным про-
цессам, что в свою очередь может явиться од-
ной из причин алкогольного поражения голов-
ного мозга.

Таким образом, хроническая интоксика-
ция этиловым спиртом оказывает влияние на
активность трипсиноподобных и цистеиновых
протеиназ и их эндогенных ингибиторов, на-
рушает баланс в системе протеиназы/ингиби-
торы, усиливает протеолиз в ткани головного
мозга крыс.

Заключение

1. При хронической алкогольной инток-
сикации и развитии абстинентного синдрома
увеличивается активность трипсиноподобных
протеиназ экстрактов ткани головного мозга
крыс (контрольная группа � 33,27 нмоль/ч�мг
белка, ДИ от 15,98 до 74,08 нмоль/ч�мг белка,
хроническая алкогольная интоксикация � 94,67
нмоль/ч�мг белка, ДИ от 28,29 до 162,13
нмоль/ч�мг белка (р=0,041), при развитии аб-
стинентного синдрома � 113,47 нмоль/ч�мг
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белка, ДИ от 93,93 до 164,44 нмоль/ч�мг бел-
ка, р=0,002).

2. Активность эндогенных ингибиторов
трипсиноподобных протеиназ экстракта тка-
ни головного мозга крыс не изменяется при
хронической алкогольной интоксикации (кон-
трольная группа � 0,42 нмоль/с�мг белка, ДИ
от 0,39 до 0,59 нмоль/с�мг белка, хроническая
алкогольная интоксикация - 0,48 нмоль/с�мг
белка, ДИ от 0,42 до 0,62 нмоль/с�мг белка,
р=0,173). В период развития синдрома отме-
ны алкоголя активность эндогенных ингиби-
торов трипсиноподобных протеиназ снижа-
ется по отношению к контрольной группе и
составляет 0,34 нмоль/с�мг белка, ДИ от 0,28
до 0,41 нмоль/с�мг белка (р=0,006).

3. Изменение активности кислых лизо-
сомальных цистеиновых протеиназ экстрак-
тов ткани головного мозга крыс имеет разно-
направленный характер: снижается по срав-
нению с контролем при хронической алкоголь-
ной интоксикации (контрольная группа - 8,89
нмоль/ч�мг белка, ДИ от 3,33 до 13,82 нмоль/
ч�мг белка, хроническая алкогольная интокси-
кация � 5,45 нмоль/ч�мг белка, ДИ от 4,09 до
7,81 нмоль/ч�мг белка, р=0,029) и возрастает
при формировании абстинентного синдрома
до 15,83 нмоль/ч�мг белка, ДИ от 10,26 до
22,96 нмоль/ч�мг белка (р=0,001).

4. Активность эндогенных ингибиторов
цистеиновых протеиназ экстрактов ткани го-
ловного мозга крыс не изменяется по сравне-
нию с контрольной группой животных (8,98
нмоль/с�мг белка, ДИ от 4,64 до 12,48 нмоль/
с�мг белка) ни при хронической алкогольной
интоксикации (14,90 нмоль/с�мг белка, ДИ от
3,33 до 19,15 нмоль/с�мг белка, р=0,356), ни
при развитии синдрома отмены алкоголя
(10,76 нмоль/с�мг белка, ДИ от 5,99 до 15,14
нмоль/с�мг белка, р=0,538).

5. При хронической алкогольной инток-
сикации выявлен дисбаланс в системе проте-
иназы/ингибиторы, который в большей сте-
пени выражен в период формирования абсти-
нентного синдрома.
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РОЛЬ ОКСИДА АЗОТА, ОКИСЛИТЕЛЬНОГО СТРЕССА

В ПАТОГЕНЕЗЕ НАРУШЕНИЙ РАЗВИТИЯ ПОТОМСТВА

ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ ВВЕДЕНИИ ЛИПОПОЛИСАХАРИДА

МИЛОШ Т.С., МАКСИМОВИЧ Н.Е., КУРОВСКАЯ Ю.Г.

УО «Гродненский государственный медицинский университет»,
УЗ �Гродненская центральная городская поликилиника�, женская консультация № 5

Резюме. В опытах на 117 беременных крысах с внутримышечным введением липополисахарида E. сoli «Sigma»
в разные сроки беременности и 116 крысятах установлено участие окислительного стресса и оксида азота в генезе
нарушений физического развития потомства, формирования двигательных рефлексов, анемии. Эмбриотоксичность
и нарушение развития нервной системы у потомства крыс отмечаются в наибольшей степени при введении ЛПС в
период эмбриогенеза, а ухудшение физического развития �  в период плацентации. Введение ЛПС в стадии завершения
органогенеза проявлялось наименьшими нарушениями. Коррекция нарушений в системе «мать-плод», при действии
в период беременности микробного компонента должна быть направлена на устранение гиперпродукции оксида
азота, окислительного стресса как важных звеньев патогенеза нарушений, имеющих место у потомства при этой
патологии.

Ключевые слова: беременность, липополисахарид, физическое развитие, оксид азота, окислительный
стресс.

Abstract. On 117 pregnant rats with intramuscular introduction of lipopolysaccharide (LPS) E.сoli «Sigma» in
different periods of pregnancy and 116 rat-cubs it was revealed, that oxidative stress and increased production of nitric
oxide participate in the pathogenesis of the disturbances of physical development, locomotive reflexes formation and
anemia.

Embryotoxicity and the disturbances of the nervous system development in rat-cubs are observed in the highest
degree when lipopolysaccharides are introduced in the period of embryogenesis, and deterioration of physical development
� in the period of placentation. The disturbances on LPS introduction at the stage of organogenesis completion were the
slightest. The correction of the disturbances in the system «mother-fetus» on microbial component action in the period of
pregnancy should be directed at the elimination of hyperproduction of nitric oxide, oxidative stress, as important links in
the pathogenesis of the disturbances, occurring in posterity in this pathology.

Работа выполнена при поддержке гранта БРФФИ № Б06М-083.

Инфекция продолжает оставаться одной
из наиболее распространенных при-
чин патологии в акушерской практи-

ке, часто приводя к нарушениям беременнос-
ти, а также к перинатальной патологии.

В Республике Беларусь внутриутробная
инфекция плода занимает 3-е место среди при-

чин перинатальной смертности. Ее роль в
структуре ранней неонатальной смертности в
последние годы возросла до 24,6%, у доно-
шенных новорожденных � до 33,6%, а в струк-
туре перинатальной смертности увеличилась
в 1,36 раза, в том числе у доношенных ново-
рожденных � в 1,86 раза [10].

Инфекционное заболевание выявляют у
50-60% госпитализированных доношенных
новорожденных и у 70% недоношенных детей.
С проявлениями внутриутробной инфекции

Адрес для корреспонденции: 230015, Гродно, ул.
Горького, 80, Гродненский государственный меди-
цинский университет, р.тел. 8 -0152-74-24-94, сот.тел.
8-029-35-4-35-68. - Милош Т.С.
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рождается от 10-53% детей. Перинатальная
смертность при беременности, осложненной
инфекцией, составляет 6,6-6,8�. Последствия
внутриутробной инфекции имеют большую
медицинскую и социальную значимость, их
лечение и профилактика пока не разработаны.

В последние годы изменилась структу-
ра инфекционной заболеваемости беремен-
ных, плода и новорожденного, резко возрос-
ла роль условно-патогенных микроорганиз-
мов, в том числе грамотрицательных микро-
организмов, а также возбудителей заболева-
ний, передаваемых половым путем, грибков
[1]. Как известно, многие из эффектов грамот-
рицательных микроорганизмов на развиваю-
щийся плод обусловлены действием их липо-
полисахаридных (ЛПС) компонентов или эн-
дотоксинов. Патогенез нарушений у плода при
беременности, осложненной инфекцией, обус-
ловлен как непосредственно действием токси-
ческих факторов микроорганизмов, так и воз-
никновением иммунного конфликта между
организмами матери и плода [9], образовани-
ем повреждающих цитокинов. Учитывая, что
инфекционная патология при беременности
остается на достаточно высоком уровне, необ-
ходим поиск новых звеньев патогенеза и обо-
снование путей коррекции этой патологии.

Имеющиеся в литературе данные свиде-
тельствуют об активирующем действии ЛПС
на активность окислительных процессов [4].
Окислительный стресс выступает как патоге-
нетический фактор ЛПС интоксикации и гибе-
ли организма при сепсисе. Однако роль окис-
лительных процессов в патогенезе нарушений
в системе «мать-плод» при действии ЛПС не
изучена. В то же время известно, что в период
беременности происходит ряд нейро-эндок-
ринных перестроек, которые могут оказывать
влияние на формирование оксидантно-антиок-
сидантного статуса в период беременности [7].

Открытие способности ЛПС активизи-
ровать индуцируемую изоформу NO-синта-
зы в клетках макрофагальной природы обус-
ловливает целесообразность проведения ис-
следований в направлении изучения роли ок-
сида азота (NO) в генезе вышеотмеченных
нарушений у плода. В настоящее время этот
вопрос не изучен.

Изучение активности окислительных
процессов и продукции NO при введении
ЛПС в период беременности эксперименталь-
ным животным, на наш взгляд, является акту-
альным для выяснения роли окислительного
стресса и NO в генезе развития нарушений у
развивающегося потомства при инфицирован-
ной беременности.

Не исключено, что оксид азота, облада-
ющий свободнорадикальными свойствами,
может участвовать в генезе перинатальной
патологии, в том числе и через участие в окис-
лительном и нитрозативном стрессе.

Целью исследований явилось изучение
активности окислительных процессов и про-
дукции оксида азота в патогенезе нарушений
развития потомства при экспериментальном
введении ЛПС.

Методы

Экспериментальные животные в количе-
стве 68 белых беспородных крыс массой 200-
250 г были разделены на 6 групп (3 опытных и
3 контрольных). Опытным крысам (n=47) внут-
римышечно вводили ЛПС (E. сoli «Sigma») в
дозе 0,4 мг/кг в разные сроки беременности:
животным 1-й опытной группы (n=13) препа-
рат вводили на 2-5 сутки (период эмбриогене-
за), животным 2-й опытной группы (n=17) - на
11-14 сутки (период плацентации), животным
3-й опытной группы (n=17) - на 17-18-е сутки
(период завершения органогенеза). Выявление
беременных крыс осуществляли по наличию
сперматозоидов во влагалищном мазке (1-й
день беременности). Крысы контрольных групп
(n=21) по 7 крыс в каждой группе в аналогич-
ные сроки беременности внутримышечно по-
лучали эквиобъемное количество изотоничес-
кого раствора NaCI: контроль 1, контроль 2, кон-
троль 3 соответственно.

У 45 беременных крыс (24 крыс опыт-
ных и 21 крысы контрольных групп) оцени-
вали прибавку веса за период беременности
(с 1-х по 20-е сутки) и изучали состояние по-
томства (73 крысят опытных групп и 43 - кон-
трольных групп): количество крысят в поме-
те, вес, а также оценивали в постнатальном
периоде их физическое развитие (прирост мас-
сы тела, отлипание ушей, появление шерсти,
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прорезывание резцов, открытие глаз), созре-
вание сенсорно�двигательных рефлексов (пе-
реворачивание на плоскости, отрицательный
геотаксис, избегание обрыва, маятниковый
рефлекс, поднимание головы и передних лап,
ползание, опора на задние конечности, подъем
всего тела, двигательная активность, реакция
на акустический стимул, обонятельная реак-
ция, мышечная сила) и координацию движе-
ния (переворачивание в воздухе, удержание на
вращающемся цилиндре, спонтанная двига-
тельная активность) [2, 3, 13].

Также у новорожденных крысят опреде-
ляли содержание эритроцитов и гемоглобина
в единице объема крови на 1-е, 5-е, 12-е сут-
ки постнатального развития. Подсчет содер-
жания эритроцитов осуществляли в сетке Го-
ряева общепринятым методом, определение
гемоглобина � фотометрически на КФК-3 ге-
моглобинцианидным методом.

Взятие материала (крови и плацент) для
исследований осуществляли в условиях нар-
коза (внутримышечно тиопентал натрия, 40-
60 мг/кг). Плазму крови получали путем цент-
рифугирования крови, забранной из общей
сонной артерии с добавлением гепарина (20
ЕД/мл), при 3000 об/мин в течение 20 минут.

У 49 крыс (24 крысы опытных групп и
25 крыс контрольных групп) изучена продук-
ция оксида азота на основании определения
уровня нитритов и нитратов [NOх] в плазме
крови с помощью реактива Грисса и кадмия
общепринятым фотометрическим методом на
КФК-3 при λ=525 нм [14].

Для оценки активности окислительных
процессов в организме беременных крыс, по-
лучавших ЛПС, оценивали степень перекис-
ного окисления липидов (ПОЛ) и уровень по-
казателей антиоксидантной защиты (АОЗ).
Определение показателей прооксидантно-ан-
тиоксидантного состояния выполнено в плаз-
ме крови и плаценте 47 крыс (24 крысы опыт-
ных групп и 23 крысы контрольных групп).

Определение активности ПОЛ осуще-
ствляли спектрофотометрически (CФ-46,
ЛОМО, Россия) по концентрации диеновых
конъюгатов (ДК), малонового диальдегида
(МДА), оснований Шиффа (ОШ). Содержание

ДК оценивали по интенсивности УФ-погло-
щения при длине волны 232-234 нм коньюги-
рованных диеновых структур гидроперекисей
липидов [6]. Определение МДА осуществля-
ли в реакции с тиобарбитуровой кислотой на
спектрофотометре при длинах волн 532 нм и
580 нм. Уровень ОШ определяли по интен-
сивности флуоресценции хлороформного эк-
стракта при длинах волн возбуждения и эмис-
сии 344 нм и 440 нм соответственно [15].

Состояние АОЗ оценивали по концент-
рации ретинола и α-токоферола в плазме кро-
ви, а также ретинола, α-токоферола и катала-
зы в плаценте. Содержание ретинола опреде-
ляли по интенсивности флуоресценции гек-
санового экстракта при длине волны возбуж-
дения 335 нм и длине волны флуоресценции
(эмиссии) 460 нм, содержание α-токоферола
� по интенсивности флуоресценции гексано-
вого экстракта при длинах волн возбуждения
и флуоресценции 292 нм и 325 нм соответ-
ственно на спектрофлуориметре «F-4010» фир-
мы «Hitachi» [11]. Активность каталазы опре-
деляли колориметрическим методом, основан-
ным на реакции солей молибдена с переки-
сью водорода, генерируемой каталазой [5]. По-
лученные данные обработаны методами ва-
риационной статистики с использованием t-
критерия Стьюдента.

Результаты и обсуждение

В результате проведенных исследований
у 46% беременных крыс с введением ЛПС в
1�й период беременности установлено ее пре-
рывание, с введением ЛПС в период плацен-
тации прерывание беременности отмечено у
24% крыс, с введением ЛПС в период завер-
шения органогенеза � у 6 % крыс. Таким обра-
зом, введение ЛПС в период имплантации
оказывает наиболее выраженный эмбрио-
токсический эффект.

У крыс с введением ЛПС отмечали бо-
лее низкую прибавку массы тела, особенно у
крыс, получавших ЛПС в 1-й и 2-й периоды.
Так, прибавка массы тела крыс, получавших
ЛПС, за период беременности составила: пос-
ле введения препарата в период эмбриогенеза
� 84,3±2,97 г (n=7, p<0,05), что меньше, чем у
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крыс 1-й контрольной группы � 106,4±5,08 г
(n=7), после введения ЛПС в период плацен-
тации � 85,7±2,54 г (n=7, p<0,001), в контроле
2 � 106,4±3,89 г (n=7), после введения ЛПС в
период завершения органогенеза � 91,0±4,88 г
(n=10, p<0,05), в контроле 3 � 106,4±5,08 г (n=7).

В помете крыс, получавших ЛПС в 1�й
период беременности, количество крысят со-
ставило 7,6±0,46 (n=8, p<0,001), что меньше,
чем у крыс 1-й контрольной группы (11,5±0,46,
n=8), у крыс, получавших ЛПС во 2�й период
� 7,5±0,63 (n=8, p<0,001), во 2-й контрольной
группе - 11,1±0,35 (n=8), а у крыс с введением
ЛПС в период органогенеза � 9,5±0,73 (n=8),
в контроле 3 � 11,3±0,37 (n=8). Таким обра-
зом, количество крысят в помете крыс, полу-
чавших ЛПС во все периоды беременности,
было меньше, чем в контроле;  наименьшее ко-
личество крысят отмечалось у крыс, получав-
ших препарат в периоды эмбриогенеза и пла-
центации.

Определение динамики веса крысят в
постнатальном периоде выявило следующие
изменения. Вес новорожденных крысят 1-й
опытной группы составил 5,6±0,05 г (n=17), в
1-й контрольной группе � 5,9±0,14 г (n=13)
(табл.1). Через сутки прирост веса крысят
опытной группы составил 10,7% (p<0,05), что

было меньше, чем у крысят в контроле (16,9%),
на 5 сутки � 26,8% (p<0,001), в контроле �
54,2%, на 7-е сутки � 30,4% (p<0,001), в конт-
роле � 100% (n=15), на 12-е сутки � 250%
(p<0,05), в контроле - 280% (n=11), на 20-е сут-
ки � 432% (p>0,05), в контроле - 470% (n=10).

Таким образом, крысята 1-й опытной
группы отставали в весе от контрольных до
20-х суток постнатального развития. Изучение
формирования двигательной активности у
крысят этой группы выявило значительное
отставание (на 5-6 суток) от крысят 1-й конт-
рольной группы.

Вес новорожденных крысят опытной
группы крыс, получавших ЛПС в период пла-
центации, составил 5,1±0,13 г (n=7, p<0,001),
в контроле � 6,1±0,07 г (n=8). На 2-е сутки при-
рост веса крысят опытной группы составил
9,8% (p<0,001), что ниже, чем в контроле
(16,4%), на 5 сутки � 37% (p<0,001), в контро-
ле � 50,8%, на 7-е сутки � 45,1% (p<0,001), в
контроле � 90,2%, на 12-е сутки � 224%
(p<0,001), в контроле � 269%, на 20-е сутки �
298% (p<0,001), в контроле � 472%.

Появление других показателей физичес-
кого развития у крысят 2-й опытной группы
также запаздывало: отлипание ушей отмеча-
лось на 4 сутки постнатального периода (в
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Таблица 1 
Масса тела (г) у потомства крыс, получавших липополисахарид (ЛПС)  

в различные сроки беременности (M±m) 

Группы 
животных 

 
0 сут. 

 
2 сут. 

 
5 сут. 

 
7 сут. 

 
12 сут. 

 
20 сут. 

Контроль 1 5,9±0,14 
(n=13) 

6,9±0,17 
(n=8) 

9,1±0,35 
( n=14) 

11,8±0,58 
(n=15) 

22,4±0,43 
(n=11) 

33,6±2,11 
(n=10) 

Контроль 2 6,1±0,07 
(n=8) 

7,1±0,11 
(n=8) 

9,2±0,33 
(n=14) 

11,6±0,79 
(n=10) 

22,5±0,41 
(n=11) 

34,9±2,31 
(n=10) 

Контроль 3 6,2±0,07 
(n=7) 

7,1±0,11 
(n= 8) 

9,4±0,36 
(n=14) 

11,8±0,73 
(n=10) 

22,2±0,36 
(n=11) 

32,7±1,75 
(n=10) 

Опыт 1 
(ЛПС, 

1-й период) 

5, 6±0,05* 
(n=17) 

6,2±0,12* 
(n=6) 

7,1±0,19** 
(n=34) 

7,3±0,25** 
(n=16) 

19,6±0,58* 
(n=13) 

29,8±1,04 
(n=8) 

Опыт 2 
(ЛПС, 

2-й период) 

5,1±0,13** 
(n=7) 

5,6±0,22** 
(n=7) 

7,0±0,09** 
(n=6) 

7,4±0,19** 
(n=28) 

 

16,5±1,10** 
(n=11) 

20,3±1,32** 
(n=10) 

Опыт 3 
(ЛПС, 

3-й период) 

5,5±0,22* 
(n=8) 

5,8±0,42* 
(n=8) 

7,3±0,12 
(n=7) 

10,3±0,22 
(n=8) 

19,3±0,24 
(n=11) 

27,9±0,47 
(n=8) 

Примечание: * - p<0,05, ** - p<0,001 - различия между показателями опытных и контрольных групп. 
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контрольной группе - на 2-е сутки), появле-
ние шерсти происходило на 6-7-е сутки (в кон-
трольной группе - на 5-е сутки), прорезыва-
ние резцов - на 11-е сутки (в контрольной
группе - на 8-е сутки), открытие глаз - на 16-
17-е сутки (в контрольной группе - на 15 сут-
ки). Также у потомства крыс, получавших в
период беременности ЛПС, выявлено отста-
вание созревания сенсорно�двигательных
рефлексов и координации движения в период
вскармливания на 3-4 суток от крысят конт-
рольной группы.

Вес новорожденных крысят группы
крыс, получавших ЛПС в 3-й период беремен-
ности (период завершения органогенеза), со-
ставил 5,5±0,22 г (n=8, p<0,05), в контрольной
группе � 6,2±0,07 г (n=7), через сутки прирост
массы тела крысят опытной группы составил
5,5% (p<0,05), что так же, как и в 1-й опытной
группе, значительно меньше, чем у крысят кон-
трольной группы (15%), на 5 сутки � 33%
(p>0,05), в контроле � 52%, на 7-е сутки � 87%
(p>0,05), в контроле � 90%, на 12-e сутки �
251% (p>0,05), в контроле � 258%, на 20-е сут-
ки � 407% (p>0,05), в контроле � 427%.

Изучение формирования двигательной
активности у крысят этой группы выявило
отставание формирования рефлексов на двое
суток.

У потомства крыс, получавших ЛПС в
период эмбриогенеза, наблюдали более низ-
кие показатели массы тела до 7-х суток пост-
натального развития, у крысят, родившихся от
самок крыс, получавших ЛПС в период пла-
центации, более низкие показатели массы тела
отмечались до 12-х суток жизни. Крысята,
рожденные от крыс, получавших препарат в
период завершения органогенеза, практичес-
ки не отставали в прибавке массы тела от кры-
сят контрольной группы.

Изучение содержания эритроцитов и
гемоглобина в единице объема крови у опыт-
ных крысят в постнатальном периоде выяви-
ло наличие анемии (табл. 2). Видно, что у но-
ворожденных крысят, рожденных от крыс с
введением ЛПС, содержание эритроцитов и
гемоглобина в единице объема крови было
более низким во все исследуемые сроки пост-
натального периода по сравнению со значе-
ниями этого показателя в контроле, причем
более значительные нарушения, после введе-
ния ЛПС, отмечались в период плацентации.

В результате изучения продукции окси-
да азота установлено повышенное содержа-
ние нитритов и нитратов в плазме крови
крыс, получавших ЛПС во 2-й период до
99,5±4,7 мкМ/л (n=24, р<0,001), в контроле �
33,5±2,9 мкМ/л (n=25), что указывает на уча-

Таблица 2 
Содержание эритроцитов (Эр) и гемоглобина (Hb) в крови потомства крыс,  

получавших липополисахарид (ЛПС) (M±m) 

0-е сутки 5-е сутки 12-е сутки Группы 
животных Эр (х1012/л) Hb (г/л) Эр (х1012/л) Hb (г/л) Эр (х1012/л) Hb (г/л) 
Контроль 1 3,1±0,15 

(n=8) 
121±7,8 

(n=6) 
2,6±0,12 

(n=6) 
115±4,5 

(n=6) 
2,8±0,11 

(n=6) 
124±1,6 

(n=6) 
Контроль 2 2,6±0,09 

(n=9) 
126±3,6 

(n=6) 
2,5±0,15 

(n=6) 
117±4,3 

(n=6) 
2,9±0,21 

(n=6) 
127±1,0 

(n=6) 
Контроль 3 2,4±0,04  

(n=9) 
133±5,9 

(n=6) 
2,3±0,14 

(n=6) 
116±4,8 

(n=6) 
2,7±0,20 

(n=6) 
125±1,2 

(n=6) 
Опыт 1 
(ЛПС, 

1-й период) 

 
2,1±0,17* 

(n=6) 

 
123±3,06 

(n=6) 

 
1,7±0,11** 

(n=8) 

 
90±3,9** 

(n=8) 

 
2,4±0,18 

(n=8) 

 
95±5,5** 

(n=6) 
Опыт 2 
(ЛПС, 

2-й период) 

 
1,6±0,11** 

(n=7) 

 
101±6,3* 

( n=7 ) 

 
1,8±0,08** 

(n=12) 

 
83±3,0** 

(n=9) 

 
2,3±0,08* 

(n=10) 

 
96±3,9** 

(n=8) 
Опыт 3 
(ЛПС, 

3-й период) 

 
2,3±0,23* 

(n=6) 

 
99±2,12** 

(n=6) 

 
1,9±0,10* 

(n=6) 

 
92±1,3** 

(n=10) 

 
2,8±0,27 

(n=6) 

 
117±1,8* 

(n=6) 
Примечание: * - p<0,05, ** - p<0,001 - различия между показателями опытных и контрольных групп. 
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стие оксида азота в патогенезе нарушений в
системе «мать-плод» при введении эндоток-
сина (табл. 3).

Изучение показателей, характеризую-
щих прооксидантно-антиоксидантное состо-
яние в организме беременных самок крыс, по-
лучавших в период беременности ЛПС, выя-
вило увеличение активности ПОЛ на фоне
уменьшения АОЗ, что свидетельствует об
окислительном стрессе как одном из возмож-
ных звеньев патогенеза нарушений, возни-
кающих у потомства при действии в период
беременности микробного компонента
(табл.3, 4).

Так, концентрация ДК в плазме крови у
крыс, получавших ЛПС, возросла на 75%
(р<0,001) по сравнению с контролем, а в пла-
центе � на 71% (р<0,001). Концентрация МДА
в плазме крови увеличилась  на 81% (р<0,001),
в плаценте � на 139% (р<0,05). Содержание
ОШ в плазме крови увеличилось на 7,8%
(р<0,05), в плаценте � на 47% (р<0,05).

Содержание ретинола в плазме крови у
самок крыс с введением ЛПС уменьшилось на
27% (р<0,05), по сравнению с контролем, в
плаценте � на 31% (р<0,05), содержание α-
токоферола в плазме крови снизилось на 11%
(р<0,001), в плаценте на 11% (р<0,05), актив-
ность каталазы в плаценте повысилась на
220% (р<0,05), что свидетельствует об умень-
шении антиоксидантного резерва в организ-
ме беременных крыс после введения ЛПС как
в плазме крови так и в плаценте.

Таким образом, комплекс проведенных
исследований по изучению развития потом-
ства крыс с введением ЛПС, изменений со-
держания эритроцитов и гемоглобина в еди-
нице объема крови, продукции оксида азота,
активности окислительных процессов у бере-
менных крыс показал, что генез нарушений
развития потомства крыс с введением ЛПС в
постнатальном периоде опосредован повы-
шенной продукцией оксида азота и активиза-
цией окислительных процессов в организме

ВЕСТНИК ВГМУ, 2008, ТОМ 7, №1

Таблица 3 
Содержание нитритов и нитратов (NOх), диеновых конъюгатов (ДК), малонового 

диальдегида (МДА), оснований Шиффа (ОШ), ретинола, α-токоферола в плазме крови 
беременных крыс после введения липополисахарида, ЛПС (M±m) 

Группы 
животных 

NОх 
(µМ/л) 

ДК 
(∆D233 
ЕД/мл) 

МДА 
(мкМ/л) 

ОШ 
(ЕД/мл) 

Ретинол 
 (мМ/л) 

α-токоферол 
(мкМ/л) 

 
Контроль 

33,5±2,92 
(n=25) 

1,2 ±0,09 
(n=23) 

1,6±0,10 
(n=20) 

137,8±3,10 
(n=17) 

4,9±0,31 
(n=23) 

24,8±0,13 
(n=20) 

 
ЛПС 

99,5±4,65** 
(n=24) 

2,1±0,13** 
(n=21) 

2,9±0,22** 
(n=19) 

148,5±2,26* 
(n=24) 

3,6±0,17* 
(n=17) 

22,1±0,65** 
(n=22) 

Примечание: * - p<0,05, ** - p<0,001 - различия между показателями опытной и контрольной 
групп. 
 

Таблица 4 
Содержание диеновых конъюгатов (ДК), малонового диальдегида (МДА), оснований Шиффа 

(ОШ), ретинола,  α-токоферола и каталазы в плаценте беременных крыс после введения 
липополисахарида (ЛПС) (M±m) 

Группы 
животных 

ДК 
(∆D233/г) 

МДА 
(нМ/г) 

ОШ 
(ЕД/г) 

Ретинол 
 (мМ/г) 

α-токоферол 
(мкМ/г) 

Каталаза 
(мкМ 

H2O2/ г 
белка/c) 

Контроль 6,8± 0,61 
(n=11) 

5,6±1,19 
(n=8) 

92,4±4,46 
(n=12) 

83,0±3,17 
(n=12) 

142,1±12,88 
(n=13) 

0,5±0,06 
(n=13) 

ЛПС 11,6±0,65** 
(n=8) 

13,4±0,92* 
(n=9) 

136,2±1,88* 
(n=10) 

57,1 ±3,61* 
(n=7) 

126,6±2,12* 
(n=6) 

1,6 ±0,26* 
(n=6) 

Примечание: * - p<0,05, ** - p<0,001 - различия между показателями опытной и контрольной 
групп. 
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матери. Учитывая, что ЛПС � один из основ-
ных компонентов грамотрицательных бакте-
рий, очевидно, что эти факторы участвуют в
патогенезе нарушений при инфицированной
беременности.

Заключение

1. Введение ЛПС беременным крысам
приводит к ряду изменений в системе «мать�
плод», что проявляется прерыванием бере-
менности, нарушением физического развития
потомства и формирования двигательной ак-
тивности, а также развитием анемии в пост-
натальном периоде.

2. Эмбриотоксичность и нарушение раз-
вития нервной системы у потомства крыс от-
мечаются в наибольшей степени при введении
ЛПС в период эмбриогенеза, а ухудшение фи-
зического развития - в период плацентации.
Введение ЛПС в стадии завершения органоге-
неза проявлялось наименьшими нарушениями.

3. Значительное отставание рефлектор-
ной активности и координации движений,
отражающих созревание нервной системы, у
потомства крыс происходит после введения
ЛПС в период эмбриогенеза.

4. Увеличение концентрации стабиль-
ных метаболитов оксида азота � нитритов и
нитратов в плазме крови, а также показателей
перекисного окисления липидов и снижение
показателей антиоксидантной защиты в плаз-
ме крови и плаценте крыс, получавших в пе-
риод беременности липополисахарид, свиде-
тельствуют об участии оксида азота и окисли-
тельного стресса в генезе нарушений у потом-
ства при воздействии эндотоксина.

5. Коррекция нарушений в системе
«мать-плод», при действии в период беремен-
ности микробного компонента, должна быть
направлена на устранение гиперпродукции
оксида азота, окислительного стресса как важ-
ных звеньев патогенеза нарушений, имеющих
место у потомства при этой патологии.
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АНОМАЛИИ СТРОЕНИЯ И ТОПОГРАФИИ ПОЗВОНОЧНЫХ АРТЕРИЙ:

АНАТОМО-КЛИНИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ

БУРАК Г.Г.*, САМСОНОВА И.В.**

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра анатомии*,

кафедра патологической анатомии**

Резюме. В статье представлены собственные данные изучения аномалий отхождения, строения и топографии
позвоночных артерий. Материалом исследования явились 12 тел умерших обоего пола (мужчины -5, женщины -7)
в возрасте от 49-ти до 73-х лет, причиной смерти которых явилась патология кровообращения в сосудах вертебрально-
базилярного бассейна. Анатомия позвоночных артерий изучалась методами макро- и микропрепарирования,
ангиоморфометрии с последующей визуализацией результатов исследования.

Различные аномалии позвоночных артерий выявлены в 3-х (25% от числа наблюдений) из исследованных
случаев. На основе данных эмбриологии показано, что нарушения раннего ангиогенеза на уровне корней дорзальных
аорт и их ветвей (6, 7, 8 дорзальных межсегментарных артерий) приводят к развитию индивидуальных аномалий
отхождения, строения и топографии позвоночных артерий, которые часто сочетаются с атипичным отхождением и
положением ветвей выпуклой полуокружности дуги аорты.

Наряду с этим в статье дана анатомо-клиническая оценка роли аномалий сосудов вертебрально-базилярной
системы как в патогенезе нарушений мозгового кровообращения, так и других висцеральных проявлений.

Ключевые слова: позвоночные артерии, аномалии строения, аномалии топографии, вертебрально-
базилярная недостаточность.

Abstract. The article contains our own data of investigation of vertebral arteries origin, structure and topography
anomalies. The research material was 12 cadavers: 5 males and 7 females, aged from 49 to 73 years. Their death was due to
pathology of blood circulation in the vessels of vertebrobasilar system. The vertebral arteries anatomy was studied by the
methods of macro- and micropreparation, angiomorphometry with subsequent visualization of the research results.

Various anomalies of vertebral arteries were revealed in 3 (25%) out of the investigated cases. On the basis of
embryology data it was shown, that the disturbances of early angiogenesis at the level of dorsal aortas roots and their
branches (6, 7, 8 dorsal intersegmentary arteries) led to the development of individual anomalies of vertebral arteries origin,
structure and topography, which were often combined with atypical origin and position of aorta arch convex half-round
branches.

The anatomo-clinical estimation of the role of vertebrobasilar system vessels anomalies both in pathogenesis of
cerebral circulation disturbances and in other visceral manifestations was also given in this article.

Изучение этиологии и патогенеза нару-
шений кровотока в магистральных ар-
териях головы (МАГ) и в артериях вер-

тебрально-базилярной системы (ВБС), в час-
тности, имеет важное медико-социальное зна-
чение вследствие широкого распространения

сосудистых заболеваний головного мозга
(СЗГМ), тенденции их постоянного роста и
омоложения, высокой летальности и инвали-
дизации [7, 8, 15, 16, 19, 20, 21, 25, 33, 34, 36,
37]. Патогенетические же механизмы цереб-
роваскулярной патологии определяют особен-
ности развития различных форм СЗГМ, их
симптоматику, принципы и методы диагнос-
тики, профилактики и лечения [1, 2, 3, 8, 13,
23, 26, 27, 31, 32, 33, 34].
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До недавнего времени сосудистую пато-
логию мозга связывали обычно с поражения-
ми сосудов самого мозга. При этом внечереп-
ные отделы главных источников кровоснаб-
жения мозга � сонных и позвоночных арте-
рий � или не обследовались, или изменениям
в них как патогенетическим факторам не при-
давали значения. Сегодня в многочисленных
исследованиях показана ведущая роль атерос-
клеротического поражения МАГ (нередко в
сочетании с артериальной гипертензией) в
развитии нарушений церебрального кровото-
ка [5, 15, 16, 21, 22, 26, 33, 34, 35, 37]. Уста-
новлено также, что в артериях ВБС наруше-
ния кровотока часто вызываются экстравазаль-
ными причинами. Анатомически это опреде-
ляется прохождением позвоночных артерий в
отверстиях поперечных отростков шестого-
первого шейных позвонков и борозде атлан-
та. Внешняя компрессия позвоночных артерий
часто бывает у людей молодого и среднего
возраста в результате сдавления их остеофи-
тами, грыжей межпозвоночных дисков, спаз-
мированными глубокими мышцами шеи,
вследствие деформации канала позвоночной
артерии при остеохондрозе шейного отдела
позвоночника или подвывихах шейных по-
звонков [7, 9, 18, 21]. Отдельную группу при-
чин нарушений вертебрально-базилярного
кровообращения составляют аневризмы (не-
затромбированные и неразорвавшиеся) и ано-
малии в виде увеличения и уменьшения раз-
меров, расширения просвета артерий, их нео-
бычного отхождения, топографии, ветвления
или соединения, что сопровождается измене-
нием условий гемодинамики при сохранной
проходимости артерий. Фактором развития
гипоперфузии в задней части артериального
(виллизиева) круга большого мозга может быть
гипоплазия одной позвоночной артерии [11,
12]. S.Chaturvedi et al. [28] в исследованиях на
взрослых людях показали, что гипопластич-
ная базилярная артерия нередко сочетается с
гипоплазией позвоночных артерий, что пред-
располагает к возникновению ишемии в вер-
тебрально-базилярной системе.

Независимо от причин нарушений кро-
вотока в артериях вертебрально- базилярного
бассейна наиболее ранним и постоянным их

проявлением является синдром вестибулярной
дисфункции, в основе которого лежат сосуди-
сто- нейрональные изменения во всех частях
вестибулярной системы [3, 5, 7, 11, 13, 14].
Нарушения функций вестибулярной системы
в большей или меньшей степени сочетаются
с общемозговыми, мозжечковыми и слуховы-
ми расстройствами [1, 4, 6, 9, 27].

Полисимптомность клинических прояв-
лений цереброваскулярной патологии стволо-
вой локализации определяется преимуще-
ственно особенностями строения, топографии
и ветвления артерий ВБС, что определяет ак-
туальность изучения аномалий и вариантов
анатомии магистральных сосудов (позвоноч-
ных и базилярной артерий) и их ветвей к моз-
жечку и всем частям вестибулярной и слухо-
вой систем.

Целенаправленное (а не случайное) изу-
чение аномалий и вариантов строения звень-
ев артериальной системы имеет важное зна-
чение как для системной, функциональной и
клинической морфологии, так и для практи-
ческого здравоохранения при оценке резуль-
татов инструментальных методов диагности-
ки, выполнении операций и др., а также для
понимания механизмов становления и разви-
тия большой группы нарушений мозгового
кровообращения � вертебрально-базилярной
недостаточности.

В связи с этим целью работы было про-
анализировать аномалии позвоночных арте-
рий, являющиеся фрагментом многолетних ис-
следований по структурной организации со-
судов вертебрально-базилярного бассейна в
норме и при патологии и по структурно-фун-
кциональным основам вестибулярных, слухо-
вых, мозжечковых и общемозговых рас-
стройств при патологии кровообращения в
этих сосудах.

Методы

Материалом исследования явились 12
тел умерших обоего пола (мужчины -5, жен-
щины -7) в возрасте от 49 до 73 лет, причи-
ной смерти которых явилась патология кро-
вообращения в сосудах вертебрально-бази-
лярного бассейна. Анатомия позвоночных
артерий изучалась методами макро- и мик-
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ропрепарирования, ангиоморфометрии с
последующей визуализацией результатов ис-
следования.

Результаты  и их обсуждение

Из 12 исследованных трупов различные
аномалии позвоночных артерий выявлены в
3 случаях (25% от числа наблюдений).

В первом случае (труп женщины 67 лет)
от выпуклой части дуги аорты (рис.1) отхо-
дил артериальный ствол (длина � 10 мм, диа-
метр � 15 мм), который делился на правую (ди-
аметр � 11 мм) и левую (диаметр -8 мм) общие
сонные артерии. На уровне верхнего края щи-
товидного хряща оба сосуды делились на
обычные ветви � наружную и внутреннюю
сонные артерии.

На уровне верхнего края шестого позвон-
ка от задней полуокружности правой общей
сонной артерии начиналась правая позвоноч-
ная артерия (диаметр � 3 мм). Вначале она рас-
полагалась между трахеей (медиально) и об-
щей сонной артерией (латерально), а на уров-
не 3 шейного позвонка входила в отверстие
его поперечного отростка и проходила в по-
лость черепа обычным путем. Левая позвоноч-
ная артерия (диаметр � 4 мм) отходила, как
обычно, от левой подключичной артерии.

Об аномальном отхождении правой по-
звоночной артерии от общей сонной сообща-
ли В.В.Куприянов и Н.В.Воскресенский [12],
подчеркивая ее большую редкость и обращая
внимание на важность знания этой аномалии
при операциях на органах и сосудах шеи.

Левая подключичная артерия (диаметр
� 8 мм) отходила самостоятельно от выпук-
лой части дуги аорты на расстоянии 1,5 см от
артериального ствола.

Правая подключичная артерия (диаметр
� 8 мм) в отличие от левой отходила аномаль-
но: она начиналась от задней полуокружнос-
ти дуги аорты у места ее перехода в нисходя-
щую часть, поднималась вверх, под острым
углом поворачивала вправо, ложилась между
пищеводом и позвоночным столбом. На зад-
ней поверхности пищевода имелась борозда
от сдавления его артерией. Отхождение дру-
гих ветвей от правой подключичной артерии
было обычным, отсутствовала только позво-
ночная артерия.

По данным С.Л.Кабака и соавт. [10], ча-
стота аномального отхождения правой под-
ключичной артерии составляет 0,6% по мате-
риалам вскрытий детей и от 0,4 до 2% у взрос-
лых. В 80% случаев она располагается позади
пищевода, в 20% - кпереди от него (между
пищеводом и трахеей). Лица с такой анома-
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Рис. 1. Вариант отхождения правой позвоночной артерии от правой общей сонной артерии (А � вид
спереди, Б � вид сзади).

1. Правая подключичная артерия. 2. Правая общая сонная артерия.
 3. Левая общая сонная артерия. 4. Левая подключичная артерия.  5. Дуга аорты

vd � правая позвоночная артерия. vs � левая позвоночная артерия
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лией страдают дисфагией, недоразвитием пра-
вой верхней конечности, что часто приводит
к леворукости и другим проявлениям.

Во втором случае (труп женщины 64 лет)
от выпуклой части дуги аорты (рис. 2) отхо-
дил плечеголовной ствол (длина 30 мм, диа-
метр 15 мм), который делился на правые под-
ключичную (диаметр 9 мм) и общую сонную
(диаметр 8 мм) артерии. От правой подклю-
чичной отходила правая позвоночная артерия
(диаметр 5 мм), которая, как обычно, входила
в отверстие поперечного отростка шестого
шейного позвонка и, проходя в канале позво-
ночной артерии, входила через большое от-
верстие в полость черепа. Длина ее предпоз-
воночной части равнялась 20 мм.

Дистальнее плечеголовного ствола от
верхней полуокружности дуги аорты типич-
но отходила левая общая сонная артерия (ди-
аметр 8 мм). Левая же позвоночная артерия
(диаметр 4 мм) имела аномальное строение.
Во-первых, она отходила от дуги аорты слева
от левой общей сонной артерии и, во-вторых,
поднималась вверх по глубоким мышцам шеи
и входила в отверстие поперечного отростка

второго шейного позвонка. Длина ее предпоз-
воночной части равнялась 80 мм. На уровне
перехода дуги аорты в нисходящую часть от-
ходила левая подключичная артерия (диаметр
8 мм), которая имела все ветви, кроме позво-
ночной артерии.

Такая аномалия позвоночной артерии
имеет важное клиническое значение, по-
скольку:

во-первых, располагаясь позади общей
сонной артерии, она может быть повреждена
при выделении или операциях на последней;

во-вторых, расположение сосуда на
мышцах шеи и около гортанной части глотки
предрасполагает к ее сдавлению с последую-
щим нарушением вертебрально-базилярного
кровообращения по типу транзиторных ише-
мических атак.

В третьем случае (труп женщины 57 лет)
имели место аномалии отхождения, строения
и топографии обеих позвоночных артерий
(рис.3). Левая позвоночная артерия (диаметр
5мм) отходила от выпуклой части дуги аорты
между левой общей сонной и левой подклю-
чичной артериями. Поднимаясь вверх, она

V6 

V5 

V4 

V3 
V2 

V1 

5 

7 

3 

2 6 

1 

4 

8 

V7 

Рис. 2. Схематическое изображение варианта отхождения левой позвоночной артерии от дуги аорты
левее левой общей сонной артерии (вид спереди).

1. Дуга аорты (arcus aortae).  2. Плечеголовной ствол (truncus brachiocephalicus).
3. Правая подключичная артерия (arteria subclavia dextra). 4. Левая подключичная артерия (arteria

subclavia sinistra). 5. Правая общая сонная артерия (arteria carotis communis dextra).
6. Левая общая сонная артерия (arteria carotis communis sinistra). 7. Правая позвоночная артерия

(arteria vertebralis dextra). 8. Левая позвоночная артерия (arteria vertebralis sinistra).
V1� V7 � vertebrae cervicales



43

входила в отверстие левого поперечного от-
ростка пятого шейного позвонка и далее име-
ла обычное строение.

Правая позвоночная артерия образовы-
валась из слияния двух ветвей (проксимальной
и дистальной), отходящих от правой подклю-
чичной артерии. Проксимальная ветвь (диа-
метр 3 мм) входила в отверстие поперечного
отростка 7 шейного позвонка, дистальная (ди-
аметр 2 мм) входила в отверстие поперечного
отростка 6 шейного позвонка, соединялась с
проксимальной ветвью и далее одна позвоноч-
ная артерия проходила в полость черепа в сво-
ем костном футляре. Подобные аномалии по-
звоночных артерий встречаются крайне редко.
В литературе мы нашли описание единствен-
ного случая аномалий позвоночных артерий,
похожего на выявленный нами [24].

Мы полагаем, что формирование опи-
санных аномалий позвоночных артерий, рав-
но как и других аномалий артерий головы и
верхних конечностей, связано с нарушением
ангиогенеза на ранних стадиях (3-7 недели)
эмбрионального развития.

Известно, что первичной закладкой по-
звоночных артерий [17], происходящих из дуг
аорты, являются дорзальные межсегментар-
ные артерии � ветви 6, 7 и 8 дорзальных аорт.
На 4 неделе эмбриогенеза между ними появ-
ляется множество анастомозов. Анастомозы
сливаются и образуют продольные (по оси
зародыша) сосуды, которые растут в краниаль-
ном направлении и постепенно превращают-
ся в позвоночные артерии. На уровне разви-
вающегося продолговатого мозга позвоноч-
ные артерии сливаются, образуя основную
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Рис. 3. Редкий вариант отхождения, строения и топографии обеих позвоночных артерий, вид спереди
(А � фото, Б � схематическое изображение).

1. Дуга аорты (arcus aortae). 2. Плечеголовной ствол (truncus brachiocephalicus).
3. Правая общая сонная артерия (arteria carotis communis dextra). 4. Правая подключичная артерия
(arteria subclavia dextra). 5. Проксимальная ветвь правой подключичной артерии (ramus proximalis

a. vertebralis dextrae). 6. Дистальная ветвь правой подключичной артерии (ramus distalis a. vertebralis
dextrae). 7. Правая позвоночная артерия (arteria vertebralis dextra). 8. Левая позвоночная артерия

(arteria vertebralis sinistra). 9. Левая общая сонная артерия (arteria carotis communis sinistra).
10. Левая подключичная артерия (arteria subclavia sinistra). V1� V7 � vertebrae cervicales.
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артерию с последующим развитием других
сосудов интракраниальной части вертебраль-
но-базилярной системы.

Параллельно с формированием позвоноч-
ных артерий на уровне 6, 7 и 8 дорзальных меж-
сегментарных артерий образуются закладки
верхних конечностей, и одна сегментарная ар-
терия (чаще 7), врастая в них, преобразуется в
подключичную. На этой стадии эмбриогенеза
другие межсегментарные артерии соединяют
дорзальные аорты с образовавшимися позво-
ночными артериями краниальнее от развива-
ющейся подключичной артерии. В результате
редукции межсегментарных артерий связь по-
звоночных артерий с дорзальными аортами
исчезает, а соединение с подключичными со-
храняется, в результате чего позвоночная арте-
рия становится первой ветвью подключичной.
При нарушениях редукции межсегментарных
артерий одна или несколько из них сохраняют-
ся и являются зародышевой закладкой для фор-
мирования аномалий позвоночных артерий,
отличающихся местом отхождения (случаи 1,
2, 3), строения (случай 3), атипичным положе-
нием (случаи 1, 2, 3) и синтопией (случаи 1, 3).

Заключение

Таким образом, нарушения раннего ан-
гиогенеза на уровне корней дорзальных аорт
и их ветвей (6, 7, 8 дорзальных межсегмен-
тарных артерий) приводят к развитию инди-
видуальных аномалий отхождения, строения
и топографии позвоночных артерий, которые
часто сочетаются с атипичным отхождением
и положением ветвей выпуклой полуокруж-
ности дуги аорты.

В практической медицине аномалии по-
звоночных артерий имеют особое значение по
ряду причин:

• при расположении сосудов вне отвер-
стий поперечных отростков шейных позвон-
ков создаются анатомические предпосылки
для их сдавления мышцами, сонными арте-
риями, внутренними органами шеи с после-
дующими нарушениями мозгового кровообра-
щения стволовой локализации;

• глубокое расположение артерий вне
костного футляра предопределяет их частые

повреждения, создает сложности при диагно-
стике их ранений и значительно затрудняет
остановку кровотечений при повреждениях и
механических сдавлениях этих сосудов;

• аномалии артерий затрудняют оценку
результатов их исследования при ангиогра-
фии, УЗИ, доплеровской томографии, магнит-
но-резонансной томографии;

• в процессе формирования аномалий
артерий, происходящих из дорзальных аорт,
может изменяться анатомия и топография об-
разующихся рядом нервов (блуждающего, воз-
вратного гортанного), а также атипичное об-
разование шейно-грудных ганглиев и позво-
ночных нервов. В первом случае нашего ис-
следования, где правая подключичная артерия
отходила от дуги аорты, возвратный гортан-
ный нерв не имел обычной петли вокруг со-
суда и проходил к гортани почти поперек от
блуждающего нерва, создавая анатомические
предпосылки для его повреждения при опе-
рациях на органах и сосудах шеи.
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КОМБИНИРОВАННАЯ ТЕРАПИЯ ПЕРИНДОПРИЛОМ И БЕТАКСОЛОЛОМ

БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ I СТЕПЕНИ

С ДИСФУНКЦИЕЙ ЭНДОТЕЛИЯ

ЖУРОВА О.Н.*, ПОДПАЛОВ В.П.*, СОЛОДКОВ А.П.**

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра терапии №2 ФПК и ПК*,
кафедра нормальной физиологии**

Резюме. В статье приводятся собственные результаты лечения больных артериальной гипертензией I степени
с дисфункцией эндотелия комбинированной терапией периндоприлом и бетаксололом. Параметры суточного
мониторирования АД, вариабельности ритма сердца, функциональное состояние эндотелия были оценены у 17
больных АГ I степени с дисфункцией эндотелия в течение 3-месячной комбинированной терапии.
Продемонстрировано положительное влияние длительной низкодозовой комбинированной терапии периндоприлом
и бетаксололом на показатели суточного профиля АД и параметры вариабельности сердечного ритма.
Использование предложенной комбинации позволило добиться восстановления вазодилятаторной реакции сосудов
у 88% (15) пациентов и достичь целевого уровня АД в 94% (16) случаев, а также изменения показателей ВСР,
указывающие на тенденцию к нормализации вегетативного баланса регуляции сердечной деятельности.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, дисфункция эндотелия, суточное мониторирование АД,
вариабельность ритма сердца.

Abstract. This article deals with our own results of perindopril and betaxolol combined treatment of patients
suffering from arterial hypertension of I degree with endothelial dysfunction. Parameters of BP daily monitoring, variability
of the heart rhythm, endothelium functional condition were evaluated in 17 patients with arterial hypertension of I degree
during three-months � long combined therapy. Positive influence of long low dose combined therapy with perindopril and
betaxolol on BP daily parameters, and parameters of HRV was shown. The use of the suggested combination allowed to
achieve restoration of endothelial function in 88% (15) of patients with arterial hypertension of I degree with endothelial
dysfunction and to reach a target level of BP in 94% (16) of cases as well as the change in HRV parameters indicating the
tendency to normalization of vegetative balance of heart activity regulation.

Еще недавно основной целью лечения
больных артериальной гипертензией
(АГ) было достижение целевых уров-

ней артериального давления, но в настоящее
время ведущее значение приобретает предуп-

реждение развития сердечно-сосудистых ос-
ложнений (ССО) [1], которые не всегда напря-
мую связаны со снижением цифр артериаль-
ного давления [2,3]. В многочисленных иссле-
дованиях показано, что ни одна из существу-
ющих на данный момент групп антигипертен-
зивных препаратов не имеет преимуществ как
в плане снижения артериального давления,
так и в плане предупреждения ССО [22].

Адрес для корреспонденции: 210023, г.Витебск, пр-т
Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет, кафедра терапии №2. - Журова О.Н.

© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2008

КАРДИОЛОГИЯ



47

Формирование факторной концепции
риска развития сердечно-сосудистых заболе-
ваний привело к более целенаправленному
изучению биологических параметров организ-
ма, и в первую очередь процессов, приводя-
щих к нарушению нейрогуморальной регуля-
ции и повреждению сосудистой стенки и [4],
то есть к дисфункции эндотелия (ДЭ).

ДЭ в настоящее время рассматривается
как один из факторов риска развития заболе-
ваний, связанных с атеросклерозом [5]. Ран-
нее выявление патологических процессов,
приводящих к повреждению эндотелия, име-
ет важное значение, прежде всего в плане дол-
госрочного прогноза и течения артериальной
гипертензии, ишемической болезни сердца и
профилактики ССО. Учитывая, что на ранних
этапах повреждение эндотелия носит обрати-
мый характер [6], то коррекция ДЭ становит-
ся одной из важнейших задач антигипертен-
зивной терапии [20]. Вероятно, именно из-за
позднего начала лечения, когда на фоне ремо-
делирования сосудов происходят органичес-
кие изменения в их структуре [7, 21], мы не
получаем ожидаемых результатов как в нор-
мализации вазодилятаторной функции эндо-
телия, так и в достижении целевого уровня
АД. Не все препараты, используемые в тера-
пии АГ, обладают одинаковым протективным
действием на сосудистую стенку. Наиболее
эффективными в этом отношении по литера-
турным данным являются ингибиторы анги-
отензин-превращающего фермента, блокато-
ры рецепторов к ангиотензину II, антагонис-
ты кальция, статины [8, 9]. Поэтому наличие
ДЭ у больных АГ может рассматриваться до-
полнительным показанием к их назначению.

В процессе поддержания АД принима-
ют участие нейрогенные механизмы как цент-
рального, так и вегетативного звена. Повыше-
ние активности симпатического отдела вегета-
тивной нервной системы проявляет себя на
ранних стадиях АГ, особенно у молодых людей.
Это проявляется гиперкатехоламинемией, повы-
шением тонуса гладкой мускулатуры сосудов,
частоты сердечных сокращений, сердечного
выброса. Вазоконстрикция ренальных артериол
приводит к нарушению экскреции натрия и
воды, а также повышению активности ренина.

Учитывая мультифакторный патогенез
АГ, многочисленные факторы риска, а также
различные ассоциированные состояния, вы-
бор гипотензивного препарата должен осуще-
ствляться индивидуализировано для каждого
пациента. Использование комбинированной
терапии препаратами с различными механиз-
мами действия способствует повышению эф-
фективности антигипертензивной терапии,
снижению доз и позволяет избегать многочис-
ленных побочных реакций. Но до сих пор
выбор терапии АГ составляет большую слож-
ность для врача.

Цель настоящего исследования состоя-
ла в изучении возможности использования
комбинированной гипотензивной терапии
больных АГ I степени с ДЭ (периндоприл +
бетаксолол).

Методы

В исследование продолжительностью 3
месяца было включено 17 мужчин, больных
АГ I степени с ДЭ, в возрасте от 35 до 65 лет.
Из них 12 ранее не лечилось. Контрольную
группу лиц с нормальным АД составили 25
мужчин аналогичного возраста.

Пациентам, ранее получавшим гипотен-
зивную терапию, отменяли лекарственные
препараты за 7-10 суток до назначения тера-
пии.

Всем обследуемым проводилось стан-
дартное анкетирование по вопросникам ВОЗ
для выявления сердечно-сосудистых факторов
риска, антропометрические измерения, обще-
клиническое обследование, офисное измере-
ние АД и ЧСС, регистрация ЭКГ.

Суточное мониторирование АД прово-
дилось с помощью аппарата «ТМ2421» (Япо-
ния). АД измерялось в течение 26 часов, каж-
дые 30 минут в дневные часы (с 07:00 до 23:00)
и каждые 60 минут в ночные часы (с 23:00 до
07:00). Вычислялись среднесуточные показа-
тели систолического и диастолического АД.
Рассчитывался нормированный индекс пло-
щади САД и ДАД (НИПС и НИПД), которая
определяется площадью фигуры, ограничен-
ной кривыми повышенного и нормального
АД, и степень ночного снижения САД и ДАД
(СНССАД и СНСДАД) [10].
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Суточное мониторирование сердечного
ритма и ритмокардиографическое исследова-
ние осуществлялись с помощью аппаратно-
программного комплекса «ASTROCARD»,
(Россия). Среднесуточные показатели ЧСС
оценивались по данным суточного монито-
рирования ЭКГ. Расчет показателей ВРС (ана-
лиз параметров временной и частотной обла-
стей спектра (SDNN, TotP, ULF, VLF, LF, HF,
HFn, LFn, L/H, %VLF, %LF, %HF, IC, ПОВА,
ПОСА) производился после автоматического
исключения артефактов и аритмий в течение
суток, где анализировалась продолжитель-
ность последовательных RR-интервалов си-
нусового происхождения за сутки [11].

Функциональное состояние эндотелия
исследовали методом веноокклюзионной пле-
тизмографии по изменению пульсового кро-
вотока в сосудах предплечья после проведе-
ния пробы с реактивной гиперемией. Изме-
рение пульсового кровотока проводили до
пробы и через 60 секунд после декомпрессии
манжеты (эндотелийзависимая вазодилята-
ция, % ЭЗВД) [12]. Оценку ЭЗВД проводили
по разработанному стандартному протоколу
утром, натощак, после 10-минутного отдыха
в горизонтальном положении. Критерием от-
несения больного в группу с ДЭ был прирост
пульсового кровотока менее 16%.

Показатели оценивались до лечения и
после проведения комбинированной терапии
в течение 3 месяцев.

Больным АГ I степени с ДЭ назначалась
комбинированная терапия бетаксололом и
периндоприлом. Стартовая доза для перин-

доприла составила 2 мг/сутки и для бетаксо-
лола - 5 мг/сутки. Терапия проводилась в те-
чение 3 месяцев амбулаторного приема.

За время исследования больной наблю-
дался на 7, 28, 56 и 84 сутки. При каждом ви-
зите больным измеряли ЧСС и АД в состоя-
нии покоя после 10-минутного отдыха.

Эффективность проводимого лечения
оценивалась по изменению гемодинамичес-
ких показателей (АД, ЧСС) и нормализации
ЭЗВД в сосудах предплечья. Лечение оцени-
валось как хорошее при снижении клиничес-
кого ДАД в положении сидя до уровня ниже
90 мм.рт.ст и неудовлетворительной � если
ДАД сохранялось на уровне выше 90 мм.рт.ст.

Статистическая обработка данных осу-
ществлялась с применением программы Excel,
Statistika 6.0.

Результаты исследования

Краткая характеристика контрольной
группы и группы больных АГ I степени с ДЭ,
принявших участие в исследовании, представ-
лена в таблице 1.

Группа АГ I степени с ДЭ достоверно
отличалась по показателям клинического САД,
ДАД, а также ЭЗВД в сравнении с группой
контроля. Достоверных различий по возрас-
ту, ИК, курению и ЧСС в исследуемой группе
выявлено не было.

При оценке суточного профиля АД в
исследуемых группах выявлены достоверные
различия в среднесуточных показателях САД,
ДАД, АДср, НИПС, НИПД, СНССАД, кото-

Таблица 1 
Краткая характеристика исследуемых групп 

Показатель Контроль 
M±m 

АГ I степени с ДЭ 
M±m 

Возраст  44,3±0,33 46,5±0,64 
ИК, кг/м2 27,8±0,16 29,5±0,24 
Курение, % 12 24 
САД клиническое, мм.рт.ст. 122,0±0,33 132,0±0,94* 
ДАД клиническое, мм.рт.ст. 80,5±0,24 86,3±0,58* 
ЧСС клин, уд/мин  73,9±0,32 74,6±0,64 
ЭЗВД, %  30,3±0,39 10,6±0,31** 
Примечание: * � достоверность различий p < 0,05 
 ** � достоверность различий p < 0,01. 
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рые были достоверно выше в группе АГ I сте-
пени с ДЭ по сравнению с группой контроля.
Среднесуточная ЧСС в группе больных АГ I
степени с ДЭ достоверно превышала этот по-
казатель в группе контроля (таблица 2).

При анализе суточных показателей ВРС
в группе больных АГ I степени c ДЭ отмеча-
ется снижение показателя SDNN в сравнении
с группой контроля. Также в этой группе вы-
явлено существенное снижение TotP и его со-
ставляющих ULF, VLF, LF и НF, что указывает
на выраженное снижение влияний со сторо-

ны ВНС в этой группе. В то же время в группе
АГ I степени c ДЭ выявлено достоверное сни-
жение HFn, %HF и повышение LFn и L/H при
неизмененном процентном вкладе LF в общую
мощность спектра, что указывает на абсолют-
ное и относительное снижение активности
парасимпатического отдела ВНС на фоне по-
вышения активности симпатического отдела
ВНС, что подтверждается снижением ПОВА
(Таблица 3).

Результаты 3-месячной терапии больных
АГ I степени с ДЭ с использованием перин-

Таблица 2 
Сравнительная оценка гемодинамических параметров у больных АГ I степени с ДЭ 

Показатель Контроль 
M±m 

АГ I степени с ДЭ 
M±m 

САД, мм.рт.ст. 120,6±0,3 133,4±0,4** 
ДАД, мм.рт.ст. 76,4±0,2 84,1±0,3** 
АД ср, мм.рт.ст. 91,0±0,2 99,2±0,3** 
НИПС, мм 0,9±0,2 6,2±0,4** 
НИПД, мм 0,5±0,04 3,5±0,3* 
СНССАД, % 11,2±0,02 6,0±0,6* 
СНСДАД, % 11,5±0,2 6,3±0,7 
ЧСС, уд/мин 69,6±0,3 75,3±0,5* 
Примечание: * � достоверность различий p < 0,05 
 ** � достоверность различий p < 0,01. 

 

Таблица 3 
Сравнительная оценка параметров ВСР у больных АГ I степени с ДЭ 

Показатель Контроль 
M±m 

АГ I степени с ДЭ 
M±m 

SDNN, мс 156,6±1,3 134,1±1,8* 
TotP, мс2 25663,8±460,6 16030,5±414,7** 
ULF, мс2 21829±391,7 13644±372,7** 
VLF, мс2 2215,9±49,3 1434,4±40,4** 
LFn, н.е. 73,742±0,3 78,7±0,4* 
LF, мс2 1166,7±34,2 718,2±34,8* 
HFn, н.е. 26,1±0,3 21,2±0,4* 
HF, мс2 453,3±18,0 207,4±5,7* 
L/H 3,3±0,06 4,5±0,1* 
%vlf 8,9±0,1 9,1±0,2* 
%LF 4,1±0,06 4,8±0,1 
%HF 1,6±0,04 1,0±0,03* 
IC 1,6±0,01 1,8±0,04 
ПОВА 12,0±0,2 7,4±0,1* 
SNCA 0,5±0,01 0,48±0,013 
ПОСА 39,7±0,5 42,2±1,083 
Примечание: * � достоверность различий p < 0,05 
 ** � достоверность различий p < 0,01. 
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доприла и бетаксолола показали хорошую пе-
реносимость данной комбинации пациента-
ми и достижение у 94% (16) больных целе-
вых уровней артериального давления, а так-
же нормализации суточного профиля АД. От-
мечалось достоверное уменьшение ЧСС, что
косвенно указывает на снижение активнос-
ти симпатического отдела ВНС. Восстанов-
ление ЭЗВД было достигнуто у 88% (15)
больных и составила 74,5% от исходного
уровня (таблица 4).

При оценке параметров ВСР в этой
группе отмечалось достоверное снижение
LFn, %LF, L/H, повышение HFn, %HF и ПОВА.
Выявленные изменения отражают положи-
тельную динамику ВСР на фоне лечения, ко-
торая характеризуется повышением активно-
сти парасимпатического отдела ВНС и сни-
жением активности симпатического отдела
ВНС (таблица 5).

Обсуждение

Современные представления о мульти-
факторном патогенезе АГ привели к обосно-
ванной необходимости назначения комбини-
рованной терапии для повышения эффектив-
ности лечения и предупреждения ССО [13].
Использование комбинации препаратов по-
зволяет избегать многочисленных побочных
реакций и усиливать плейотропные эффекты
каждого из препаратов на органы � мишени и
прежде всего на сосуды [14, 15].

В настоящее время изучается возмож-
ность использования немедикаментозных и
медикаментозных методов коррекции ДЭ c
использованием различных групп гипотен-
зивных препаратов, которые восстанавлива-
ют функцию эндотелия [8, 9]. Среди них: ин-
гибиторы ангиотензин-превращающего фер-
мента, блокаторы рецепторов ангиотензина II,
антагонисты кальция, статины.

Наилучшие клинические результаты по
влиянию на функцию эндотелия были полу-
чены с использованием ингибиторов ангио-
тензин-превращающего фермента (иАПФ). Их
эффекты проявляются через разнообразные
механизмы, результатом действия которых яв-
ляется восстановление баланса между двумя
вазоактивными системами ангиотензина II и
оксида азота (НП) [16]. Согласно проведенным
исследованиям длительная непрерывная те-
рапия иАПФ сопровождается увеличением
образования или активности НП и брадики-
нина. Это способствует продолжительной ре-
лаксации стенок кровеносных сосудов, что в
конечном итоге приводит к снижению обще-
го периферического сосудистого сопротивле-
ния и АД [17].

В эксперименте доказано, что величина
липофильности иАПФ коррелирует с силой
ингибирования тканевых АПФ, следователь-
но, чем больше липофильность, тем большей
аффинностью к тканевой (эндотелиальной)
ренин-ангиотензиновой системе (РАС) обла-

Таблица 4 
Сравнительная оценка среднесуточных гемодинамических параметров  

у больных АГ I степени с ДЭ до и после лечения 

АГ I степени с ДЭ  
M± m 

Показатель 

До лечения После лечения 
САД,мм.рт.ст 133,4±0,4 126,0±0,35** 
ДАД,мм.рт.ст 84,1±0,3 79,3±0,33** 
АД ср,мм.рт.ст 99,2±0,3 94,7±0,31* 
НИПС, мм 6,2±0,4 2,1±0,12* 
НИПД, мм 3,5±0,3 0,9±0,06* 
СНССАД, % 6,0±0,6 10,7±0,3 
СНСДАД, % 6,3±0,7 10,5±0,38 
ЧСС,уд/мин 75,3±0,5 69,2±0,4* 
ЭЗВД, % 10,6±0,31 18,5±0,4** 
Примечание: * � достоверность различий p < 0,05. 
 ** � достоверность различий p < 0,01. 
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дают иАПФ. Среди ингибиторов АПФ наи-
большим сродством к тканевой РАС имеет кви-
наприлат, затем периндоприлат, рамиприлат
и эналаприлат [18].

В ранее проведенном исследовании
нами были выявлены особенности вегетатив-
ной регуляции в группе больных АГ I степени
c ДЭ. Они проявились в снижение общего
тонуса ВНС, а также в абсолютном и относи-
тельном снижении активности парасимпати-
ческого отдела ВНС на фоне повышения ак-
тивности симпатического отдела ВНС [19].
Обнаруженные нами изменения параметров
ВСР, в зависимости от состояния эндотелия,
дали основания для разработки индивидуали-
зированного подхода к лечению АГ не только
в зависимости от степени АГ, но и от функци-
онального состояния эндотелия и вегетатив-
ной регуляции сердечного ритма.

Наличие ДЭ и повышение активности
симпатического отдела ВНС способствуют раз-
витию выраженного периферического вазос-
пазма, нарушению микроциркуляции с разви-
тием ишемии органов и тканей, что в свою
очередь создает условия для поддержания АД
на высоком уровне. Поэтому использование

препаратов восстанавливающих функцию эн-
дотелия и снижающих активность симпати-
ческого отдела ВНС должны быть наиболее
эффективны у больных АГ I степени с ДЭ.

Заключение

Использование комбинированной тера-
пии периндоприлом и бетаксололом у боль-
ных АГ I степени с ДЭ у 94% (16) пациентов
достоверно снижала САД и ДАД до целевых
уровней (Р<0,01), а также НИПС (Р<0,05),
НИПД (Р<0,05) и ЧСС (Р<0,05).

На фоне комбинированной терапии пе-
риндоприлом и бетаксололом у больных АГ I
степени с ДЭ наблюдалось улучшение эндоте-
лийзависимой вазодилятации (Р<0,01) у 88%
(15) пациентов, которая сопровождалась сни-
жением LFn (Р<0,05), L/H (Р<0,05) и повыше-
нием HFn (Р<0,05), %HF (Р<0,01) и ПОВА
(Р<0,05), что обеспечивало нормализацию ве-
гетативной регуляции сердечного ритма.
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СОКРАТИТЕЛЬНАЯ ФУНКЦИЯ МИОКАРДА У БОЛЬНЫХ

С ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ,

ОСЛОЖНЕННОЙ ЛЕГОЧНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ

БАХТИНОВА Е.А.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра пропедевтики внутренних болезней

Резюме. В данной статье проанализированы этиологические факторы, способствующие развитию
хронической обструктивной болезни легких (ХОБЛ), дана оценка патологическим изменениям, которые приводят к
возникновению легочной гипертензии, а также механизм формирования хронического легочного сердца у больных
с ХОБЛ.

Прогрессирование хронической легочной патологии вовлекает в патологический процесс все больше
структурных элементов системы дыхания, увеличивая степень дыхательной недостаточности, что приводит к
утяжелению легочной гипертензии.

У больных с данной патологией имеется комплекс гемодинамических факторов риска, которые повышают
вероятность развития сердечно-сосудистых осложнений. Наличие артериальной гипертензии у больных с ХОБЛ
способствует формированию гипертрофии левого желудочка, нарушению его диастолической функции.

Сочетанное течение ХОБЛ и артериальной гипертензии имеет свои особенности, обусловленные тесной
функциональной связью между системами кровообращения и дыхания, взаимным влиянием этих патологических
состояний на системную и внутрисердечную гемодинамику.

Ключевые слова:  ХОБЛ (хроническая обструктивная болезнь легких), легочная гипертензия, хроническое
легочное сердце, артериальная гипертензия, эндотелиальная дисфункция.

Abstract. Etiology factors contributing to the development of chronic obstructive pulmonary disease (COPD) were
analyzed in this article, pathological changes leading to pulmonary hypertension as well as the mechanism of chronic
pulmonary heart formation were estimated.

The aggravation of chronic pulmonary pathology involves in the pathological process other structural elements of
the respiratory system, thereby increasing respiratory insufficiency and leading to severe pulmonary hypertension.

Patients with this pathology have complex of hemodynamic risk factors, which increase the probability of
cardiovascular complications development. Arterial hypertension in patients with COPD contributes to the left ventricle
hypertrophy development and disturbance of its diastolic function.

The combination of COPD and arterial hypertension has its own peculiarities due to close functional connection
between cardiovascular and respiratory systems and combined action of these pathological conditions on the systemic
and intracardiac hemodynamics.
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В последние годы отмечается тенденция
к росту заболеваемости хроническими
обструктивными болезнями легких

(ХОБЛ) с выраженной респираторной недо-
статочностью и легочной гипертензией (ЛГ).

Значимость данной проблемы подтвер-
ждается и тем, что прогноз жизни больных с
ХОБЛ становится неблагоприятным при ста-
билизации ЛГ и развитии недостаточности
кровообращения. В начале болезни легочная
вазоконстрикция носит обратимый характер
и может регрессировать при коррекции газо-
вых расстройств на фоне лечения. Однако, по
мере прогрессирования патологического про-
цесса в легких, альвеолярно-капиллярный
рефлекс утрачивает свое положительное зна-
чение из-за развития генерализованного спаз-
ма легочных артериол, что усугубляет легоч-
ную гипертензию, и при стойких нарушениях
газового состава крови она трансформирует-
ся из лабильной в стабильную [1, 2]. Прогноз
жизни пациентов становится неблагоприят-
ным при стабилизации ЛГ и развитии недо-
статочности кровообращения.

Диагноз ЛГ ставят при увеличении
среднего давления в системе легочной арте-
рии (PcрЛА) свыше 25 мм рт.ст. в покое и свы-
ше 30 мм рт. ст. при физической нагрузке [3,
4]. При умеренной легочной гипертензии
PcрЛА составляет 30-50 мм рт.ст., при значи-
тельной - 50-80 мм рт.ст. [5].

Пятилетняя выживаемость больных
с ХОБЛ зависит от среднего давления в ле-
гочной артерии: 20-30 мм рт. ст. � 70-90%; 30-
50 мм рт. ст. � 30%; > 50 мм рт. ст. � 0% [6, 7].

Развитие хронической ЛГ у больных
с ХОБЛ практически всегда ассоциировано
с развитием структурных изменений сосудис-
того русла � ремоделированием легочных со-
судов, характеризующимся пролиферацией ме-
дии, миграцией и пролиферацией гладкомы-
шечных клеток в интиму, фиброэластозом ин-
тимы, утолщением адвентиции [8].

В качестве потенциальных системных
проявлений ХОБЛ рассматриваются кардио-
васкулярные эффекты, среди которых фигури-
руют повреждение эндотелия с развитием
эндотелиальной дисфункции, хроническое
легочное сердце (ХЛС), атеросклероз с фор-

мированием ИБС, артериальная гипертензия
[Agusti А., 2003; Pistelli R., 2003].

На современном этапе активно обсуж-
дается роль дисфункции эндотелия легочных
сосудов при ЛГ различного генеза. Современ-
ные знания позволяют считать эндотелий ди-
намичным, гетерогенным и диссеминирован-
ным органом, выполняющим жизненно важ-
ные секреторные, синтетические, метаболи-
ческие и иммунологические функции [9,10].
В 1980 г. R.W. Furchgott и J.W. Zawadski обна-
ружили, что снижение сосудистого тонуса,
вызванное ацетилхолином, зависит от присут-
ствия эндотелия и опосредуется высвобожде-
нием лабильного гуморального фактора из эн-
дотелиальных клеток [18]. Этот фактор был
назван R.W. Furchgott�ом «эндотелиальным
фактором релаксации» (ЭФР). Через семь лет
после открытия эндотелиального фактора ре-
лаксации группа исследователей под руковод-
ством S. Moncada установила его химическую
структуру. ЭФР оказался оксидом азота [12].

Под дисфункцией эндотелия понимают
кратковременное или стойкое, потенциально
обратимое нарушение фенотипических
свойств эндотелиоцитов (изменение участия
эндотелия в регуляции свертывания крови и
фибринолиза, нарушение эндотелийзависи-
мой регуляции сосудистого тонуса, изменение
роли эндотелия в поддержании структурного
гомеостаза сосудистой стенки, а также эндо-
телийзависимая стимуляция развития локаль-
ных воспалительных реакций), вызванное дей-
ствием различных патогенных факторов [13].

У больных с ХОБЛ имеется комплекс ге-
модинамических факторов риска, которые по-
вышают вероятность развития сердечно-сосу-
дистых осложнений, вследствие чего эти боль-
ные могут рассматриваться  как группы высо-
кого риска развития сердечно-сосудистых ос-
ложнений. Наличие артериальной гипер-
тензии у больных с ХОБЛ способствует фор-
мированию гипертрофии левого желудочка,
нарушению его диастолической функции [14].
У больных с ХОБЛ нередко развивается вто-
ричная симптоматическая пульмогенная арте-
риальная гипертензия, связанная с состояни-
ем бронхиальной системы [15]. Сочетанное
течение хронического обструктивного брон-
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хита (ХОБ) или бронхиальной астмы (БА) и
артериальной гипертензии имеет свои осо-
бенности, обусловленные тесной функцио-
нальной связью между системами кровообра-
щения и дыхания, взаимным влиянием этих
патологических состояний на системную и
внутрисердечную гемодинамику [16].

По данным различных авторов, частота
АГ у больных с ХОБЛ колеблется в довольно
широком диапазоне � от 6,8 до 76,3%, в сред-
нем составляя 34,3% [17, 18].

Еще Н.М. Мухарлямов отмечал, что у 20�
25% больных с ХОБЛ через несколько лет те-
чения легочного процесса развивается систем-
ная артериальная гипертензия с постепенным
переходом от лабильной к стабильной форме
и впервые ввел термин «пульмогенная гипер-
тония», диагностическими критериями кото-
рой он считал возникновение АГ через 4-7 лет
после развития легочной патологии, связь
подъемов АД с обострениями хронического
легочного процесса [17, 19]. Он также описы-
вал подъемы артериального давления (АД)
после нарастания явлений бронхообструкции
и наблюдал снижение цифр АД без примене-
ния гипотензивных препаратов на фоне купи-
рования бронхоспазма и уменьшения явлений
гипоксемии [19]. Также в пользу «пульмоген-
ных» механизмов АГ у больных с ХОБЛ сви-
детельствует развитие артериальной гипер-
тензии через несколько лет после манифеста-
ции ХОБЛ [17].

Хроническая альвеолярная гипоксия,
определяющая степень респираторной недо-
статочности, вызывает стойкую вазоконст-
рикцию в системе легочной артерии, в ре-
зультате которой повышается легочное сосу-
дистое сопротивление и развивается ЛГ. Ги-
поксия � одна из наиболее частых причин
развития дистрофии миокарда и нарушения
метаболизма во всех жизненно важных сис-
темах организма.

В настоящее время показана доминиру-
ющая роль гипоксии как основного механиз-
ма развития системной АГ у больных с ХОБЛ.
На фоне развития гипоксии и, как следствия,
респираторного ацидоза происходит значи-
тельное повышение активности симпатичес-
кого отдела вегетативной нервной системы,

что в дальнейшем приводит к увеличению
уровня катехоламинов, в частности норадре-
налина при стабильном характере бронхиаль-
ной обструкции. Сохранение высокого уров-
ня норадреналина при ХОБЛ свидетельству-
ет о нарушении метаболической функции лег-
ких и роли симпато-адреналовой системы
(САС) в становлении и прогрессировании
АГ. В то же время происходит дисбаланс ад-
ренергической рецепции в виде снижения
чувствительности β�адренорецепторов при
повышении чувствительности α�адреноре-
цепторов [15, 20].

Помимо гипоксии можно выделить и
другие механизмы повреждения сердца при
ХОБЛ: нарушение легочной и внутрисердеч-
ной гемодинамики, инфекционно-токсическое
и инфекционно-аллергическое влияние.

Что касается нарушения гемодинамики
в малом круге, то исследованиями доказано,
что интенсификация процессов перекисного
окисления липидов (ПОЛ) может влиять на
структуру и барьерные свойства клеточных
мембран, вызывая нарушение их нормально-
го функционирования. Модифицирующий
эффект вторичных продуктов ПОЛ реализует-
ся вазоконстрикцией артериол и повышени-
ем общего периферического сопротивления. В
этом заключаются конкретные пути участия
ПОЛ в патогенезе и прогрессировании АГ [21].

Прогрессирование хронической легоч-
ной патологии вовлекает в патологический
процесс все больше структурных элементов
системы дыхания, увеличивая степень дыха-
тельной недостаточности, что приводит к утя-
желению легочной гипертензии. Чем больше
степень дыхательной недостаточности, тем
выше легочная гипертензия. Поскольку пра-
вый желудочек сердца в этих условиях дол-
жен выполнять большую работу (подвергаясь
большим нагрузкам) для преодоления возрос-
шего давления в легочной артерии, стенка его
компенсаторно гипертрофируется, а полость
� расширяется [22].

Таким образом, патологические процес-
сы, развивающиеся при хронической легочной
патологии, и сопутствующие им изменения
нередко затрагивают сердце (как в структур-
ном, так и в функциональном плане).
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Формирование легочного сердца явля-
ется прямым следствием легочного сосудис-
того ремоделирования и одной из главных
причин инвалидизации и смертности у боль-
ных хроническим обструктивным бронхитом.
Трехлетняя смертность у таких больных со
сформированным легочным сердцем достига-
ет 60% [23].

Однако термин «хроническое легочное
сердце» не является точным, так как он, наря-
ду с обозначением гипертрофии и/или дила-
тации правого желудочка, не включает функ-
циональные нарушения кровообращения как
предшествующие, так и сопутствующие ему.
Это определение не учитывает изменения ле-
вого желудочка, которые, наряду с нарушени-
ем его диастолической функции, нередко со-
путствуют ремоделированию правых отделов
сердца [14].

Нечетко определены изменения миокар-
да правого и левого желудочков на разных эта-
пах развития легочного сердца, их взаимосвязь
с функцией внешнего дыхания, наличием ги-
поксемии.

Таким образом, в настоящее время про-
блема взаимосвязи кардиоваскулярной пато-
логии и хронической обструктивной болезни
легких достаточно актуальная и остается не до
конца решенной.

Изучение сократительной функции ми-
окарда у больных с ХОБЛ на всех этапах бо-
лезни позволяет уточнить время появления
начальных признаков декомпенсации, своев-
ременно начать патогенетически обоснован-
ное лечение, решить вопрос о трудоспособ-
ности и тем самым продлить жизнь больного.

Цель работы � изучить сократительную
функцию сердца у больных с ХОБЛ, ослож-
ненной стабильной ЛГ.

Методы

Обследовано 66 больных с ХОБЛ, ос-
ложненной стабильной ЛГ, в том числе 41
мужчина и 25 женщин в возрасте от 39 до 59
лет (средний возраст 51,7±6,9 лет) с давнос-
тью заболевания от 2 до 25 лет. Помимо кли-
нико-рентгенологического обследования, у
всех пациентов исследована функция внеш-

него дыхания, проведены бронхоскопическое
исследование и УЗИ сердца.

Всех больных разделили на 4 группы. В
1-ую вошли 12 больных с ХОБЛ в стадии ре-
миссии, без признаков дыхательной недоста-
точности в покое. Спирографические показа-
тели у них находились в пределах нормы, а
наличие бронхиальной обструкции у них оп-
ределяли клинически при проведении фарма-
кологической пробы с бронходилататорами. Во
2-ю группу вошли 16 больных с признаками
обструктивного типа дыхательной недоста-
точности в покое (группа ХОБЛ, бронхитичес-
кий тип); в 3-ю группу � 10 больных со сме-
шанным типом дыхательной недостаточнос-
ти, но с преобладанием обструктивного типа;
4-я, контрольная, группа состояла из 10 прак-
тически здоровых лиц, сопоставимых по полу
и возрасту с группами больных.

Обследованные больные не имели со-
путствующих заболеваний. Исследование сер-
дца проводили в период относительной ре-
миссии ХОБЛ. Статистическая обработка по-
лученных данных при помощи стандартного
пакета программ «Statistica»(версия 6.0) c рас-
четом параметрических и непараметрических
критериев, в том числе: теста Манна-Уитни
(Mann-Whitney U Test), теста Спирмана
(Spearman Rank Order Correlations), Median Test,
Overall Median.

Результаты и обсуждение

Первую группу обследуемых составили
пациенты с дыхательной недостаточностью
(ДН) 0-1, вторую и третью � с ДН 1-2, в чет-
вертую � ДН 0.

При рентгенологическом исследовании
у больных 1-ой группы выявлены минималь-
ные изменения (усиление легочного рисунка,
повышение прозрачности легких), во 2-ой
группе � признаки очагового пневмосклероза
и умеренно выраженной эмфиземы легких, в
3-ей группе, наряду с признаками периброн-
хиального и периваскулярного склероза, вы-
явлены эмфизема легких, диффузный пневмо-
склероз и плевродиафрагмальные спайки. При
бронхоскопии у больных 1-ой и 2-ой группы
диагностированы признаки катарального эн-
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добронхита (1-2 степени), у больных 3-ей груп-
пы - диффузный эндобронхит (1-3 степени).

Спирографические показатели (в про-
центном соотношении от должных величин)
функции внешнего дыхания у обследованных
изменялись следующим образом (таблица 1).

По сравнению с контрольной группой,
в первой группе можно проследить незначи-
тельное снижение всех показателей, но нахо-
дящихся в пределах нормы, во второй � выра-
женное снижение ОФВ1 и ОФВ1/ЖЕЛ, в тре-
тей � значительные изменения показателей
спирографии, характеризующих как ЖЕЛ, так
и параметры выдоха: ОФВ1 и ОФВ1/ЖЕЛ.

По сравнению с 4-й (контрольной) груп-
пой наблюдаются изменения показателей Эхо-
КГ во всех группах, характеризующие пато-
логический процесс, который способствует
гипертрофии правых отделов сердца (табли-
ца 2). В 1-й группе обследуемых, с более лег-
ким течением заболевания, данные изменения
выражены незначительно, во 2-й и 3-ей фор-

мируется боле значимая гипертрофия ПСПЖ,
ПЖ, увеличение РсрЛА.

Можно проследить выраженные стати-
стические различия между всеми группами
обследованных больных как по спирографи-
ческим показателям: ЖЕЛ (χ2 = 19,14; р=0,003),
ИТ (χ2 = 28,49; р = 0,00001), ОФВ1 (χ

2 = 21,94;
р = 0,0001), так и по эхографическим показа-
телям: размер правого желудочка (χ2 = 11,96;
р = 0,0075), фракции выброса правого желу-
дочка (χ2 = 19,9; р = 0,0002), среднему давле-
нию в легочной артерии (χ2 = 19,14; р = 0,003).

Выявлена прямая корреляция между сле-
дующими показателями (таблица 3): средним
давлением в легочной артерии и толщиной
ПСПЖ (передней стенки правого желудочка)
(rs = 0,52, р < 0,003), средним давлением в ле-
гочной артерии и длительностью заболевания
(rs = 0,58, р < 0,0008); обратная корреляция -
между размером правого желудочка (ПЖ), с
одной стороны, и, с другой стороны, фракци-
ями выброса левого (ФВлж) и правого желу-

Таблица1  
Соотношение показателей спирографического исследования 

Показатели ФВД/группы 1 2 3 4(контроль) 
ЖЕЛ 90,5±1,8%* 97,3±2,1% 66,5±2,8%* 98,8±6,2% 
ОФВ1 95,1±2,6%* 68,8±2,9%* 60,8±2,3%* 95,6±6,7% 

ОФВ1/ЖЕЛ  
(индекс Тиффно) 

72,6±2,3% **  69,5±2,3%* 64,4±2,1%* 77,7±4,2% 

Примечание: ФВД � функция внешнего дыхания, ЖЕЛ � жизненная емкость легких, ОФВ1 � объем 
форсированного выдоха за первую секунду. 
Достоверность различий показателей между контрольной группой (группа№4) и основными 
группами: * - р<0,01, ** - р<0,05.  
 
 

Таблица 2 
Показатели Эхо-КГ в опытных и контрольной группе 

Показатели Эхо-КГ/группы 1 2 3 4(контроль) 
ФВлж (мм) 68,7±8,01  62,7±7,1 63,1±8,6** 71,2±3,5 
ПСПЖ (мм) 6,2 ± 0,5* 6,2±0,7* 6,62±0,7* 4,3±0,48 
ПЖ (мм) 29±2,9* 34,2±6,5* 32,1±4,8* 24,0±1,33 
ФВпж (%) 52,8±12,4* 51,7±8,6* 57,87±6,9* 68,4±1,77 
ЛА(мм) 19,5±0,7 23,0±0,1 20,33±1,5** 18,7±0,82 
РсрЛА (мм.рт.ст.) 30,7±12,8 35,0±7,7* 32,33±10,52* 17,3±2,11 
Примечание: ФВлж - фракция выброса левого желудочка, ПСПЖ - передняя стенка правого 
желудочка, ПЖ � правый желудочек, ФВпж - фракция выброса правого желудочка, РсрЛА � 
среднее давление в легочной артерии. 
Достоверность различий показателей между контрольной группой (группа №4) и основными 
группами: * - р<0,01, ** - р<0,05.  
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дочков (ФВпж) (rs = -0,64, р < 0,0001 и rs = -0,42,
р < 0,02 соответственно), а также между сред-
ним давлением в легочной артерии и фрак-
цией выброса левого желудочка (rs = -0,55,
р < 0,001). Это указывает на взаимосвязь меж-
ду повышенным давлением в системе малого
круга кровообращения и изменениями не
только правых, но и левых отделов сердца.

Заключение

Полученные данные свидетельствуют о
том, что у больных с хронической обструктив-
ной болезнью легких выявлены изменения
показателей функции внешнего дыхания, что
не противоречит данным других авторов [16,
17]. Чем более выражена недостаточность
внешнего дыхания, тем более выражены из-
менения показателей гемодинамики. Показа-
тели гемодинамики малого круга кровообра-
щения и данные спирографии тесно взаимо-
связаны, отражая основные проявления пато-
логических процессов, происходящих в сер-
дечно-сосудистой и легочной системах у боль-
ных с ХОБЛ. Необходимо отметить, что вы-
явлена положительная корреляция между
фракцией выброса левого желудочка и пока-
зателями функции внешнего дыхания, что сви-
детельствует о взаимосвязи бронхообструкции
и сократительной функции левых отделов сер-
дца. Степень выраженности изменений лево-
го желудочка умеренная, что подтверждается

отсутствием у большинства больных с ХОБЛ
рентгенологических признаков застоя в малом
круге кровообращения.

Выводы:
1. Выявлена тесная взаимосвязь между

показателями функции внешнего дыхания, ха-
рактеризующими бронхообструкцию у боль-
ных ХОБЛ и снижением показателей сокра-
тительной функции левого желудочка.

2. Учитывая изменения сократительной
функции не только правого, но и левого желу-
дочка сердца, можно думать о том, что име-
ются взаиморегулирующие механизмы поддер-
жания давления в большом и малом кругах
кровообращения у больных с ХОБЛ.

Литература

1. Задионченко, В. С. Системная пульмоногенная и вто-
ричная легочная артериальная гипертония /
В. С. Задионченко, Н. В. Волкова, А. А. Свиридов //
Российский кардиологический журнал. � 1997. � Т.6.
� С.28-37.

2. Моисеев, В.С. Хроническое легочное сердце / В.С.Мо-
исеев // Врач. � 2001. � Т.11. � С.20-22.

3. Gibbs, J. S. R., Higenbottam T. // Heart. � 2001. � Vol. 86,
N 1. � P. 1-13.

4. Rubin, L.J. // Chest. � 2004. � Vol. 126. � P. 7S-10S.
5. Пьянков, В. А. Применение доплерэхокардиографии

для мониторинга легочной гипертензии у больных
хроническим обструктивным бронхитом /
В. А. Пьянков, Н. К. Вознесенский, Е. А. Мухачева
// Ультразвуковая и функциональная диагностика.
� 2001. � №2. � С.102-106.

Таблица 3 
Корреляция между показателями гемодинамики малого круга кровообращения  

и данными спирографии 

Показатели Эхо-КГ Показатели 
спирографии 

rs р 

ОФВ1 -0,5 0,004 
ФЖЕЛ -0,52 0,003 

РсрЛА 

Индекс Тиффно -0,55 0,001 
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ФВлж 
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ОФВ1 -0,77 0,000001 
ФЖЕЛ -0,5 0,005 

ПСПЖ 
 

Индекс Тиффно -0,74 0,000006 
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желудочка, ПСПЖ - передняя стенка правого желудочка. 
 

СОКРАТИТЕЛЬНАЯ ФУНКЦИЯ МИОКАРДА У БОЛЬНЫХ С ХОБЛ



59

6. Леонова, М. В. Анализ показателей амбулаторного
суточного мониторирования артериального давле-
ния у больных артериальной гипертонией /
М. В. Леонова, Ю. Б. Белоусов, Г. А. Семенчук //
Тер. арх. � 1997 � Т.69, № 1. � С.35�38.

7. Bauwens, F. R. Influence of the arterial blood pressure
and nonhemodynamic factors on left ventricular
hypertrophy in moderate essential hypertension /
F. R.. Bauwens, D. A. Duprer, M. L. De Buyrere //
Cardiol. � 1991. � Vol. 68. � Р. 925�930.

8. Cannon, R.O. III // Clin. Chem. � 1998. � Vol.44. � P.1809-
1819.

9. Cannon, R.O. III // Clin. Chem. � 1998. � Vol.44. � P.1809-
1819.

10.  Палеев, Н. Р. Легочная гипертензия при хроничес-
ких обструктивных болезнях легких / Н. Р. Палеев,
Н. К. Черейская // Рос. мед. журн. � 1998. � Vol. 5. �
С.44- 47.

11. Drexler, H., B. Hornig // J. Mol. Cell Cardiol. � 1999. �
Vol.31. � P.51-60.

12. Jaffe, E. A. // Hum. Pathol. � 1987. � Vol.18. � P.234-239.
13. Forchgott, R. W., J. W. Zawadski // Nature. � 1980. �

Vol.288. � P.373-376.
14.  Кароли, Н. А. ХОБЛ и кардиоваскулярная патоло-

гия: клинико- функциональные взаимоотношения
и прогнозирование течения: автореф. дис.:14.00.05
/ Н. А. Кароли. � Саратовский ГМУ Росздрава. �
Саратов,  2007. � 40 с.

15. Жданов, В. Ф. Клинико�статистическая характерис-
тика больных неспецифическими заболеваниями
легких с системной артериальной гипертензией /

В.Ф. Жданов // Актуальные проблемы пульмоно-
логии: сб. науч. тр. � Л., 1991. � С.89�93.

16. Кароли, Н. А. Роль эндотелия в развитии легочной
гипертензии у больных с хроническими обструк-
тивными заболеваниями легких / Н. А. Кароли,
А. П. Ребров // Клиническая медицина. � 2004. �
№ 8. � С.8-13.

17. Клинико�функциональные особенности артериаль-
ной гипертонии у больных хроническими обструк-
тивными болезнями легких / В. С. Задионченко
[и др.] // РМЖ. � 2003. � № 9. � С.535�538.

18. Катюхин, В. Н Влияние адекватной терапии на показа-
тели функции внешнего дыхания у больных артери-
альной гипертензией в сочетании с обструктивны-
ми заболеваниями легких / В. Н. Катюхин, Т. М. Си-
ницина // Тер. архив. � 1990. � №3(62). � С.75�78.

19. Мухарлямов, Н.М. Легочное сердце / Н.М. Мухар-
лямов. � М.: Медицина. �1973. � 263с.

20. Глезер, Г. А. Артериальная гипертония / Г. А. Гле-
зер, М. Г. Глезер. � М., 1996. � 234 с.

21. Ланкин, В. З. Метаболизм липоперекисей в тканях
млекопитающих. Биохимия липидов и их роль в об-
мене веществ / В. З. Ланкин. � М.: Наука, 1981. �
С. 75�95.

22.  Weitzenblum, Е. Treatment of pulmonary hypertension
in chronic obstructive pulmonary disease /
Е. Weitzenblum, М. Demedts // Eur. Respir. Mon. �
1998. � Vol. 7. � P.180�188.

23. Гриппи, М. А. Патофизиология легких / М. А. Грип-
пи. � М.: Восточная книжная компания, 1997. �
С. 186-190.

ВЕСТНИК ВГМУ, 2008, ТОМ 7, №1

Поступила 08.01.2008 г.
Принята в печать 18.01.2008 г.



60

ПОЛИПЫ ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ:

ЭНДОСКОПИЧЕСКАЯ И МОРФОЛОГИЧЕСКАЯ ДИАГНОСТИКА,

ПРИНЦИПЫ КЛАССИФИКАЦИИ

КОНОРЕВ М.Р., МАТВЕЕНКО М.Е., БРЕЛЬ О.М., ЛАППО Ж.Н.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра госпитальной терапии

Резюме. Определена частота встречаемости и описана морфологическая структура полипов
двенадцатиперстной кишки (ДПК) с последующей их классификацией. Проведено рандомизированное исследование
41 пациента (18-82 года; средний возраст � 53,3±17,1 года; мужчины/женщины - 26/15), у которых выявлены полипы
ДПК при эндоскопическом исследовании. Всем больным проведена ФЭГДС с прицельной биопсией и
морфологической оценкой слизистой оболочки тела, антрального отдела желудка, полипа ДПК. Участки желудочной
метаплазии (ЖМ) ДПК выявлялись окраской ШИК - альциановым синим. При эндоскопическом исследовании
полипы луковицы ДПК обнаружены у 33 (80,5%) пациентов, постбульбарного отдела ДПК - у 3 (7,3%) и зоны
большого дуоденального соска (БДС) - у 5 (12,2%) человек. При морфологическом исследовании частота
встречаемости полипов ДПК составила 0,06% (41 случай из 67329 пациентов; гиперпластических - 0,02%, n=16;
аденоматозных - 0,004%, n=3; псевдополипов - 0,03%, n=20). Оптимальной является классификация дуоденальных
полипов по трем разделам: эндоскопическому, морфологическому и этиологическому. Эндоскопический раздел
включает месторасположение полипов (луковица ДПК, постбульбарный отдел, зона большого дуоденального соска)
и их макроскопическую характеристику (размер, форма, воспаление, некроз, кровоизлияние, эрозии, отношение к
подлежащим тканям). Морфологический раздел дает морфологическую характеристику полипов ДПК:
гиперпластический (с наличием или отсутствием ЖМ), аденоматозный (с наличием дисплазии различной степени),
псевдополип: воспалительный, слизистый, подслизистый. Этиологический раздел определяет взаимосвязь с
этиологическими факторами (кислото-ассоциированный - гиперпластический полип луковицы ДПК: рН < 1,9 в
желудке у 93,8%, наличие ЖМ ДПК у 62,5% пациентов; билиарно-ассоциированный - аденоматозный или
гиперпластический полип зоны БДС: наличие ЖКБ у 80,0% лиц).

Ключевые слова: двенадцатиперстная кишка, полипы, классификация.

Abstract. Occurrence rate of duodenal polyps was determined, their morphological structure and subsequent
classification were described. 41 patients with duodenal polyps selected at random (18-82 years; their mean age was
53.3±17.1 years, and male/female ratio � 26/15) were examined. Endoscopy with gastric (body, antrum), duodenal (polyp)
biopsy and morphological estimation of mucosa were performed in all patients. Gastric metaplasia in duodenal mucosa was
stained with alcian blue periodic acid Schiff.

Polyps of duodenal ampulla were found out in 33 (80.5%) patients, postampullar part of the duodenum � in 3 (7.3%)
and zone of major duodenal papilla � in 5 (12.2%) persons. Occurrence rate of duodenal polyps made up 0.06% (41 out of
67329 patients; that of hyperplastic polyps � 0.02%, n=16; adenomatoid polyps � 0.004%, n=3; pseudopolyps � 0.03%, n=20).

Classification of duodenal polyps according to three sections is optimal: endoscopic, morphological and etiological.
The endoscopic section includes the site of polyps (duodenal ampulla, postampullar part of the duodenum, zone of major
duodenal papilla) and their macroscopical characteristic (size, form, inflammation, necrosis, hemorrhage, erosions, the
relation to tissues under polyp). The morphological section gives morphological characteristic of duodenal polyps
(hyperplastic polyp (with the presence or absence of gastric metaplasia), adenomatous polyp (with the presence of
dysplasia of various degree), and pseudopolyp: mucosal, submucosal, and inflammatory). The etiological section determines
the interrelation with etiological factors (acid-associated � hyperplastic polyp of duodenal ampulla: рН < 1.9 in the
stomach in 93.8%, gastric metaplasia presence in duodenal mucosa in 62.5% of patients; biliary-associated � adenomatous
or hyperplastic polyp of major duodenal papilla zone: cholelithiasis presence in 80.0% of persons).
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Полипами называются любые образова-
ния (эпителиальные или соединитель-
нотканные), выступающие в просвет

желудка или кишечника при эндоскопическом
исследовании. Морфологическую структуру
таких образований можно установить только
по результатам гистологического исследова-
ния. Таким образом, полип представляет со-
бой чисто макроскопический термин. Наибо-
лее изучены полипы желудка, которые встре-
чаются у 8%-9% больных, подвергшихся эн-
доскопическому исследованию [1, 7]. Полипы
двенадцатиперстной кишки (ДПК) изучены не-
достаточно. Подробная классификация поли-
пов ДПК не разработана. Поэтому эндоскопи-
ческая и гистологическая оценка полипов ДПК
представляет собой актуальную проблему.

Цель исследования заключалась в оцен-
ке частоты встречаемости и описании морфо-
логической структуры полипов двенадцати-
перстной кишки по данным эндоскопическо-
го и морфологического исследования с после-
дующей их классификацией.

Методы

Проведено рандомизированное иссле-
дование, согласно принципам доказательной
медицины [4]. Морфологическое изучение
полипов ДПК проведено у 41 пациента про-
ходившего эндоскопическое обследование же-
лудка и ДПК. Отбор проводился рандомизи-
рованным методом сплошной выборки [3] из
67329 пациентов, подвергшихся эндоскопи-
ческому обследованию в период с 1997 по
2006 год.

Всем пациентам (n=41) сделана ФЭГДС
и произведена прицельная биопсия из поли-
па ДПК, слизистой оболочки тела и антраль-
ного отдела желудка (4 биоптата), с последу-
ющим гистологическим исследованием био-
птата. Во время эндоскопического исследова-
ния всем пациентам (n=41) производился за-
бор желудочного содержимого натощак с оп-
ределением рН. Эндоскопическую оценку сли-

зистой оболочки гастродуоденальной зоны
проводили визуально в соответствии с эндос-
копическим разделом Хьюстонской модифи-
кации Сиднейской классификации хроничес-
кого гастрита (отек, гиперемия, ранимость сли-
зистой оболочки, экссудат, плоские эрозии,
приподнятые эрозии, гиперплазия складок,
атрофия складок, видимость сосудистого ри-
сунка, подслизистые кровоизлияния) [10].
Оценка морфологических изменений слизис-
той оболочки желудка проведена по визуаль-
но-аналоговой шкале с использованием мор-
фологических критериев и градаций Хьюстон-
ской модификации Сиднейской классификации
хронического гастрита (активность, воспале-
ние, атрофия, кишечная метаплазия, дисплазия,
H. pylori) [9]. Оценку проводили по 4-х балль-
ной шкале: нормальная слизистая оболочка �
1, слабая степень изменения слизистой обо-
лочки � 2, умеренная � 3 и выраженная � 4.
При гистологическом исследовании слизис-
той оболочки ДПК дополнительно учитыва-
лись следующие показатели: уплощение энте-
роцитов и их десквамация, укорочение вор-
синок (гиперплазия и атрофия), углубление и
уменьшение количества крипт, метаплазия
слизистой оболочки по желудочному типу [5].
Оценку площади распространения желудоч-
ной метаплазии (ЖМ) проводили по 5-ти бал-
льной шкале: 1 балл � нет желудочной мета-
плазии, 2 балла � желудочная метаплазия за-
нимает до 5% площади видимой слизистой
оболочки ДПК, 3 балла � 5-25%, 4 балла � 25-
50% и 5 баллов � более 50% площади види-
мой слизистой оболочки ДПК [8].

Гистологические срезы толщиной 5-6
мкм окрашивали по методу Романовского-Гим-
зы, гематоксилином и эозином по общепри-
нятым методикам. Участки желудочной мета-
плазии ДПК выявляли окраской ШИК - аль-
циановым синим рН 1,0 и 2,5. В каждом срезе
изучали все поля зрения при большом увели-
чении. Диагностику Hp осуществляли морфо-
логическим методом (окраска по Романовско-
му-Гимзе с использованием стандартной ви-
зуально-аналоговой шкалы) согласно опреде-
лителю бактерий Берджи под иммерсионным
увеличением (10х100) [6]. Степень обсеменен-
ности Hp, согласно гистологическому разделу

Адрес для корреспонденции:210602, Витебск,
пр-т Фрунзе, 27, Витебский государственный
медицинский университет, тел. 22-40-83. - Конорев М.Р.
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Сиднейской классификации [9], определяли
по 4-х балльной шкале: отсутствие бактерий -
1, только немногочисленные бактерии фокаль-
но � 2, умеренное количество бактерий в не-
скольких областях � 3, изобилие бактерий в
большинстве областей � 4.

Возраст пациентов (в годах) были пред-
ставлены как среднее ± стандартное отклоне-
ние (SD). Различия между группами были оце-
нены, используя критерий Стьюдента. Уров-
ни p<0,05 считались достоверными. Были изу-
чены корреляционные взаимосвязи и прове-
ден дисперсионный анализ между степенью
обсемененности Hp участков желудочной ме-
таплазии и морфологической структурой по-
липа ДПК с использованием пакета приклад-
ных программ Statistica 6.0.

Анализ прогностических факторов при
формировании дуоденальных полипов прово-
дили в общей группе (n=41) пациентов с за-
полнением всех четырех полей (a, b, c, d) таб-
лицы 2x2 [2, 3, 4].

При оценке прогноза развития полипов
ДПК в общей группе и у Нр-позитивных па-
циентов учитывали следующие характеристи-
ки прогностического фактора: чувствитель-
ность, специфичность, доля правильных про-
гнозов, относительный риск прогнозируемо-
го исхода в группе фактор-положительных
пациентов, относительный риск иного исхо-

да в группе фактор-положительных пациен-
тов, коэффициент асимметрии. Гетерогенность
(достоверность) определяли по критерию χ2

(хи-квадрат) [3].

Результаты и их обсуждение

Из 67329 пациентов, подвергшихся эн-
доскопическому обследованию, полипы в
ДПК обнаружены у 41 (0,06%) человека (воз-
раст 18-82 года; средний возраст � 53,3±17,1
года; соотношение мужчин и женщин 26/15).
При фиброэзофагогастродуоденоскопии
(ФЭГДС) полипы луковицы ДПК обнаруже-
ны у 33 (80,5%) пациентов, постбульбарного
отдела ДПК - у 3 (7,3%) и зоны большого дуо-
денального соска - у 5 (12,2%) человек. У 4
(80,0%) из 5 пациентов с полипами в области
большого дуоденального соска выставлен ди-
агноз - ЖКБ: холецистолитиаз, хронический
калькулезный холецистит.

При морфологическом исследовании
биопсийного материала из полипа, обнару-
женного при эндоскопическом исследовании,
у 20 (48,9%) человек диагностирован хрони-
ческий дуоденит (псевдополип: слизистый,
подслизистый, с наличием или отсутствием
воспаления, без гиперплазии всех слоев сли-
зистой оболочки), у 16 (39,0%) � гиперплас-
тический полип, у 3 (7,3%) � аденоматозный
полип. По одному человеку имели соответ-

Таблица 1 
Структура полипов в разных отделах двенадцатиперстной кишки и их взаимосвязь  

с этиологическими факторами 

Структура полипа Луковица 
ДПК 

Постбульбарный 
отдел ДПК 

Зона большого 
дуоденального соска 

Гиперпластический полип: 
с желудочной метаплазией 
без желудочной метаплазии  

15 (45,5%) 
10 (30,3%) 
5 (15,2%) 

- 
- 
- 

1 (20,0%) 
1 (20,0%) 

- 
Аденоматозный полип 1 (3,0%) - 2 (40,0%) 
Псевдополип 17 (51,5%) 3 (100,0%) - 
Карциноид  - - 1 (20,0%) 
Липома  - - 1 (20,0%) 
Кислото-ассоциированный: 
рН ?  1,9 в желудке 
желудочная метаплазия в ДПК 

 
18 (54,5%) 
10 (30,3%) 

 
- 
- 

 
- 
- 

Билиарно-ассоциированный: 
наличие ЖКБ 

 
- 

 
- 

 
4 (80,0%) 

Всего 33 (100,0%) 3 (100,0%) 5 (100,0%) 
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ственно карциноид ДПК (2,4%) и липому под-
слизистого слоя (2,4%). Таким образом, час-
тота встречаемости гиперпластических поли-
пов в ДПК составила 0,02% (16 случаев из
67329 пациентов), аденоматозных полипов -
0,004% (3 случая), псевдополипов - 0,03% (20
случаев). Структура полипов в разных отде-
лах ДПК и их взаимосвязь с этиологическими
факторами представлена в таблице 1.

У 20 пациентов с хроническим дуодени-
том (псевдополипы) желудочная метаплазия в
луковице ДПК обнаружена у 1 (5,0%) челове-
ка. Показатели рН < 1,9 желудочного содержи-
мого натощак оказались у 3 (15,0%) человек.

У 16 пациентов с гиперпластическими
полипами в биоптате слизистой оболочки
полипа у 10 (62,5%) человек выявлены участ-
ки ЖМ слизистой оболочки ДПК, у 3 (18,8%)
и 5 (31,3%) � персистенция Нр соответствен-
но в луковице ДПК и желудке. Сильнокислые
показатели (рН < 1,9) желудочного содержи-
мого натощак оказались у 15 (93,8%) человек.

В общей группе пациентов (n=41) обна-
ружена прямая корреляционная зависимость
средней силы между наличием желудочной
метаплазии (r=0,6; p<0,05), Нр (r=0,4; p<0,05)
в слизистой оболочке луковицы ДПК и гипер-
пластическим полипом. При выявлении зна-
чимых факторов, влияющих на развитие ги-
перпластического полипа в луковице ДПК с
помощью пошагового регрессионного анали-

за, выяснилось, что наличие желудочной ме-
таплазии в луковице ДПК достоверно (p<0,05)
оказывало влияние на формирование гипер-
пластического полипа в ДПК. Сила влияния
желудочной метаплазии на развитие гиперп-
ластического полипа в луковице ДПК соста-
вила 36,4% (p<0,01; однофакторный диспер-
сионный анализ).

Результаты анализа прогностического
фактора (наличие желудочной метаплазии в
ДПК) для прогноза развития гиперпластичес-
ких полипов в ДПК у пациентов общей груп-
пы (n=41) представлены в таблицах 2 и 3.

Как видно из представленной Таблицы
3, вероятность развития гиперпластических
полипов в ДПК при наличии ЖМ в слизис-
той оболочке ДПК (чувствительность прогно-
за) у пациентов с синдромом диспепсии рав-
на 62,5%. Вероятность отсутствия гиперплас-
тических полипов в ДПК при отрицательных
результатах диагностики желудочной метапла-
зии в ДПК (специфичность прогноза) равна
96,0. Доля правильных прогнозов � 82,9%.
Отношение вероятности появления гиперп-
ластических полипов в ДПК у пациентов с
синдромом диспепсии с наличием желудоч-
ной метаплазии в ДПК и отсутствием желу-
дочной метаплазии в ДПК (относительный
риск прогнозируемого исхода в группе фактор-
положительных пациентов) оказалось равным
соответственно 5:1. Отношение вероятности

Таблица 2 
Определение операционных характеристик прогностического фактора  

(желудочная метаплазия в ДПК) для прогноза появления гиперпластических полипов  
в ДПК у пациентов с синдромом диспепсии (n=41) 

Прогноз 
(диагностика желудочной метаплазии в ДПК) 

Наличие 
гиперпластических 
полипов в ДПК неблагоприятный (ЖМ+) благоприятный (ЖМ-) 

Всего 

гиперпластические 
полипы в ДПК 
имеются 

 
10 

a 

 
6 

b 

 
16 

гиперпластические 
полипы в ДПК 
отсутствуют 

c 
1 
 

d 
24 
 

 
25 

Всего 11 30 41 
Примечание: a � число истинно положительных прогнозов (ИП); b � число ложноотрицательных 
прогнозов (ЛО); c � число ложноположительных прогнозов (ЛП); d � число истинно 
отрицательных прогнозов (ИО). 
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отсутствия гиперпластических полипов в ДПК
у пациентов с синдромом диспепсии с нали-
чием желудочной метаплазии в ДПК и отсут-
ствием желудочной метаплазии в ДПК (отно-
сительный риск иного исхода в группе фак-
тор-положительных пациентов) � 1:10. Сте-
пень связи прогноза (наличие желудочной
метаплазии в ДПК) и исхода (появление ги-
перпластических полипов в ДПК) или коэф-
фициент асимметрии равен 40.

Заключение

1. Проведено рандомизированное ис-
следование по выявлению полипов ДПК у
67329 пациентов с синдромом диспепсии,
подвергшихся эндоскопическому обследова-
нию в Витебской области. Частота встречае-
мости полипов в ДПК при эндоскопическом
исследовании составила 0,06% (41 случай из
67329 пациентов), гиперпластических и аде-
номатозных полипов при морфологическом
исследовании � соответственно 0,02% (16 слу-
чаев) и 0,004% (3 случая).

2. Среди всех эндоскопических полипов
ДПК (n=41) отсутствие гиперпластических и
аденоматозных изменений в слизистой обо-
лочке полипа при морфологическом исследо-
вании отмечено в 48,9% (20 из 41 пациента)
случаев.

3. Относительный риск (ОР) развития
гиперпластических полипов в ДПК у паци-
ентов с синдромом диспепсии и желудочной
метаплазией в слизистой оболочке луковицы

Таблица 3 
Основные характеристики прогностического фактора (желудочная метаплазия в ДПК)  

для прогноза появления гиперпластических полипов в ДПК у пациентов  
с синдромом диспепсии (n=41; p<0,01) 

Характеристики прогностического фактора Желудочная метаплазия в ДПК 

Чувствительность 62,5% 
Специфичность  96,0% 
Доля правильных прогнозов 82,9% 
Относительный риск прогнозируемого исхода в группе 
фактор-положительных пациентов  

4,6 

Относительный риск иного исхода 
в группе фактор-положительных пациентов 

0,1 

Коэффициент асимметрии  40,0 
 

ДПК увеличивается в 4,6 раза. Коэффициент
асимметрии равен 40,0 (p<0,01).

4. Оптимальной является классификация
дуоденальных полипов по трем разделам: эн-
доскопическому, морфологическому и этиоло-
гическому.

5. Эндоскопический раздел включает
месторасположение дуоденальных полипов
(луковица ДПК, постбульбарный отдел, зона
большого дуоденального соска) и их макроско-
пическую характеристику (размер, форма, на-
личие воспаления, некроза, кровоизлияния,
эрозии, отношение к подлежащим тканям).

6. Морфологический раздел дает морфо-
логическую характеристику полипов ДПК:
гиперпластический (с наличием или отсут-
ствием желудочной метаплазии), аденоматоз-
ный (с наличием дисплазии различной сте-
пени), псевдополип: воспалительный, слизи-
стый, подслизистый.

7. Этиологический раздел определяет
взаимосвязь с этиологическими факторами
(кислото-ассоциированный - гиперпластичес-
кий полип луковицы ДПК: рН <1,9 в желудке
у 93,8%, наличие желудочной метаплазии
ДПК у 62,5% пациентов; билиарно-ассоции-
рованный - аденоматозный (с наличием дис-
плазии различной степени) или гиперпласти-
ческий полип зоны БДС: наличие ЖКБ у
80,0% лиц).

Литература

1. Аруин, Л. И. Морфологическая диагностика болез-
ней желудка и кишечника / Л. И. Аруин, Л. Л. Ка-

ПОЛИПЫ ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ



65

пуллер, В.А. Исаков. � М.: Триада-Х, 1998.� С.
249-268.

2. Ланг, Т. Двадцать ошибок статистического анализа,
которые вы сами можете обнаружить в биомеди-
цинских статьях / Т. Ланг // Новости анестезиоло-
гии и реаниматологии. � 2005. � №3. � С. 44-54.

3. Платонов, А. Е. Статистический анализ в медицине и
биологии: задачи, терминология, логика, компью-
терные методы / А. Е. Платонов. � М.: Издательство
РАМН, 2000. � С. 32-37.

4. Флетчер, Р. Клиническая эпидемиология. Основы дока-
зательной медицины / Р. Флетчер, С. Флетчер, Э. Ваг-
нер; пер. с англ. � М.: Медиа Сфера, 1998. � С. 3-352.

5. Хронический дуоденит / М. Р. Конорев [и др.]. � Мн:
ООО «Доктор Дизайн», 2003. � С. 33-35.

6. Bergey�s Manual of Systematic Bacteriology / eds.

G. M. Garrity. � 2-nd ed. � NY: Springer Verlag, 2005-2006.
7. Differentiation of focal foveolar hyperplasia from

hyperplastic polyps in gastric biopsy material /
M. Stolte [et al.] // Pathol. Res. Pract. � 1995. � Vol.191.
� P. 1198-1202.

8. Investigation of the extent of gastric metaplasia in the
duodenal bulb by using methylene blue staining /
C. Chang [et al.] // J. Gastroenterol. Hepatol. � 2001. �
Vol.16, N 7. � P. 729-739.

9. Price, A. B. The Sydney system: histological division /
A. B. Price // J. Gastroenterol. Hepatol. � 1991. � Vol.6,
N 3. � P. 209-222.

10. Tytgat, G. N. T. The Sydney system, endoscopic
division: endoscopic appearance in gastritis/
duodenitis / G. N. T. Tytgat // J. Gastroenterol. Hepatol.
� 1991. � Vol.6, N 3. � P. 223-234.

Поступила 20.11.2007 г.
Принята в печать 18.01.2008 г.

ВЕСТНИК ВГМУ, 2008, ТОМ 7, №1



66

ПРИМЕНЕНИЕ АРТТЕРАПИИ В АКУШЕРСКОЙ ПРАКТИКЕ

ЛЫСЕНКО О.В., РАНДАРЕНКО И.Г., БРЕССКИЙ А.Г.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

Резюме. Беременность является чрезвычайно сильным эмоциональным фактором в жизни женщины,
оказывающим глубокое влияние на всю ее психосоматическую организацию. Беременность влияет как на
физиологические процессы, так и на психическую деятельность. Физиологические процессы в течение беременности
изучаются достаточно интенсивно, а психическая сфера при беременности, особенно психическое состояние
беременных женщин, требует углубленного изучения. На важность междисциплинарного подхода к акушерским
проблемам указывали многие отечественные клиницисты. Речь идет о форме медицинского мышления,
допускающего, что не только психические заболевания, но и такие психические факторы, как отрицательные эмоции,
психическое напряжение, психическое утомление, тревога, депрессии и др. могут являться этиологическим фактором
возникновения акушерских осложнений.

Психологическое сопровождение беременной женщины и использование психокоррекционных методик
является новым направлением в современном акушерстве.

Ключевые слова: акушерство, психокоррекция, арттерапия.

Abstract. Pregnancy is an extremely strong emotional factor in woman�s life having deep impact on all her
psychosomatic organization. Pregnancy influences both physiological processes and mental activity. Physiological
processes during pregnancy are investigated rather intensively but the mental sphere during pregnancy, especially mental
condition of pregnant women, demands profound studying. The importance of the interdisciplinary approach to obstetrics
problems was specified by many domestic clinicians. It is a question of the form of medical thinking supposing, that not
only mental diseases, but also such mental factors as negative emotions, psychic tension, mental fatigue, anxiety,
depressions, etc. can be etiological factors of obstetrical complications development.

Psychological support of the pregnant woman with the use of psychocorrection techniques is a new direction in
modern obstetrics.

Беременность является чрезвычайно
сильным эмоциональным фактором в
жизни женщины, оказывающим глубо-

кое влияние на всю ее психосоматическую
организацию. Беременность влияет как на фи-
зиологические процессы, так и на психичес-
кую деятельность. Физиологические процес-
сы при беременности изучаются достаточно
интенсивно, а психическая сфера при бере-
менности, особенно психическое состояние
беременных женщин, требует углубленного
изучения. На важность междисциплинарного
подхода к акушерским проблемам указывали

многие отечественные клиницисты. Речь идет
о форме медицинского мышления, допускаю-
щего, что не только психические заболевания,
но и такие психические факторы, как отрица-
тельные эмоции, психическое напряжение,
психическое утомление, тревога, депрессии и
др. могут являться этиологическим фактором
возникновения акушерских осложнений [1, 3,
4]. Поэтому, по нашему мнению, перспектив-
ным направлением в подготовке беременных
к родам может служить психокоррекционная
работа с использованием арттерапевтических
методик.

Цель данного исследования показать
возможность применения арттерапии в аку-

Адрес для корреспонденции:210022, г. Витебск,
пр. Строителей, 12-41, тел.: 21-70-96. - Лысенко О.В.
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шерской практике на примере метода центри-
рованного рисунка.

Методы

В работе с беременными женщинами мы
используем методики психологического тес-
тирования, такие, как: тест отношения бере-
менной [4], «Самооценка психических состо-
яний», «Самооценка экстравертности, ригид-
ности, тревожности», «Шкала реактивной и
личностной тревожности Ч.Д. Спилберга �
Ю.Л. Ханина», «Склонны ли Вы к фрустра-
ции?», «Склонны ли Вы к аффективным со-
стояниям?», «Шкала самооценки», «Метод ис-
следования уровня субъективного контроля
психической стабильности», «Шкала количе-
ственной и качественной оценки психосома-
тического состояния беременной и рожени-
цы», методики EPQ и EPI, методика САН, оп-
росник нервно-психического напряжения.

В настоящей работе использован метод
центрированного рисунка [1, 3]. Женщине
предлагаются разноцветные карандаши, цир-
куль, бумага. На первом листе каждый опре-
деляет символику цвета, отвечая на вопросы:
«Что для Вас значит этот цвет?», «С чем ассо-
циируется этот цвет?». На втором листе пред-
лагается выбрать центральную точку и с по-
мощью циркуля заполнить пространство лис-
та концентрическими или пересекающимися
окружностями в произвольном порядке. Затем
предлагается заполнить образовавшийся ри-
сунок цветами, применяя их как пожелание
или дар своему ребенку при прохождении ро-
дового пути, сочетая цвета по усмотрению
беременной. После этого предлагается внести
в рисунок любые позитивные символы, по-
могающие дополнить план родов резервами
(религиозные, семейные, национальные сим-
волы). В психологической практике очень важ-
ным фактором для достижения цели является
построение проекта и перспективного плана
достижения цели. В случае беременности и
родов это осуществляется с помощью вклю-
чения резервов ассоциативного мышления.
Для этого предлагается анализ своих ассоци-
аций относительно цветового ряда (желтый,
белый, зеленый, голубой, красный), проявлен-

ного в живой природе, с построением ассо-
циативного ряда резервных возможностей
каждого цвета. Взаимоотношения человека с
цветами наглядно демонстрируют его эмоци-
ональное состояние. Женщинам предлагается
спонтанно самовыразиться с помощью 5-7
цветов, где смысл каждого цвета определяет
сам человек (например, красный � символ
силы, энергии, жизни; голубой � символ пер-
спектив, дыхания, чистоты). Затем предлага-
ется осмысленно использовать эти цвета (а
значит, и соответствующие смыслы) для по-
строения «плана родов». Здесь женщина про-
граммирует будущее «родовое пространство»,
создавая позитивный настрой, стабильный
эмоциональный фундамент этого непростого
для нее момента. Особым механизмом для
выполнения этой программы является внесе-
ние элемента центрации в рисунок плана ро-
дов. Беременной предлагается начинать ри-
сование из конкретной точки листа так, что-
бы весь рисунок в результате сходился в эту
точку (т.е. она должна быть центром). В дан-
ной методике используется творческий про-
цесс беременной женщины с глубокой смыс-
ловой нагрузкой, что позволяет создать ассо-
циативный план родов.

Результаты и обсуждение

Для понимания поставленной нами цели
использования арттерапевтической методики
в работе с беременными мы приводим следу-
ющий клинический пример.

Женщина А., 21 год. Диагноз: беремен-
ность 38-39 недель. Гестоз II-ой половины
беременности легкой степени (5 баллов).
Фетоплацентарная недостаточность. Хрони-
ческая гипоксия плода. Крупный плод. Арте-
риальная гипертензия I степени. Н0. Ожире-
ние I степени. Ангиопатия сетчатки обоих глаз.

При определении типа ПКГД диагнос-
тирован тревожный тип психологического
компонента гестационной доминанты (9 бал-
лов по шкале «Т»). При тестировании по ме-
тодике «Самооценка психических состояний»
диагностированы: средний уровень тревож-
ности (9 баллов), низкий уровень фрустрации
(3 балла), средний уровень агрессивности (10
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баллов), средний уровень ригидности (12 бал-
лов). Эти данные подтверждаются также при
тестировании по методикам: «Самооценка эк-
стравертности, ригидности, тревожности»
(ЛТ3=36,7 балла, Р=34 балла) и «Шкала реак-
тивной и личностной тревожности Ч.Д. Спил-
берга � Ю.Л. Ханина» (ситуативная тревож-
ность 48 баллов, личностная тревожность 44
балла). Отвечая на вопросы теста «Склонны
ли Вы к фрустрации?», женщина набрала 5
баллов (устойчивая тенденция к фрустрации).
А по методике «Склонны ли Вы к аффектив-
ным состояниям?» � 1 балл (пациентке не
свойственны дисфункциональные аффектив-
ные состояния). Беременная имеет средний
уровень самооценки (48 баллов по методике
«Шкала самооценки»). Использование «Мето-
да исследования уровня субъективного конт-
роля психической стабильности» говорит об
общей интернальности испытуемой, что под-
тверждается при тестировании по методикам
EPQ и EPI. При тестировании по шкале коли-
чественной и качественной оценки психосо-
матического состояния беременной и рожени-
цы общее значение ПСИ составило 22 балла.
По методике САН отмечается нормальный
уровень настроения в сочетании с высоким
уровнем напряжения и умеренно выраженной
активацией. При использовании опросника
нервно-психического напряжения был выяв-
лен умеренный уровень нервно-психическо-
го напряжения (55 баллов) и отсутствие асте-
нии (31 балл). Беременной предложена мето-
дика центрированного рисунка для построе-
ния позитивного планирования родов. После
инструкции женщина активно включилась в
работу, выполняла ее с энтузиазмом, хотя ис-
пытывала некоторый дискомфорт из-за того,
что такого вида работу выполняла впервые.
Цель работы � прорисовывая, осмыслить пе-
реживание и найти в себе силы трансформи-
ровать его в какие-либо гармоничные формы
и цвета. Пациентка переживала страх и тре-
вогу, особенно при мысли о предстоящих ро-
дах. В момент рисования подсознательно вы-
бирала черный цвет, хотя в последующей бе-
седе призналась, что старалась сопротивляться
этому цвету, а рисунок выполнила так, как ей
хотелось (рис. 1).

Анализ рис. 1. Центр основного элемен-
та рисунка смещен относительно центра ок-
ружности, что говорит о разбалансировании
эмоций. Окончания пяти лепестков вынесе-
ны за пределы окружности и окрашены в чер-
ный цвет. Основная окружность также выде-
лена черным цветом. На противоположном
полюсе окружности, относительно основно-
го элемента рисунка, расположена полуокруж-
ность, выделенная черным цветом, централь-
ные лепестки в ней также окрашены черным
цветом. Общее впечатление от рисунка: не-
смотря на то, что отдельные лепестки и ок-
ружности окрашены в яркие цвета, в целом,
рисунок воспринимается как черный. В ри-
сунке отсутствует желтый цвет. Цветовая гам-
ма говорит о гнетущем настроении. При бесе-
де выяснилось, что изображать свое эмоцио-
нальное состояние женщине было сначала
нелегко, но потом, перенося свои пережива-
ния на рисунок, она ощущала освобождение
от внутренней тяжести. После просьбы отдать
рисунок для использования в нашей работе,
беременная отдала его с радостью, что расста-
ется со своими переживаниями.

Учитывая данные проведенной нами
диагностики и наличие у пациентки тревож-
ного типа психологического компонента гес-
тационной доминанты по всем блокам (отно-

Рис. 1 Центрированный рисунок до проведения
психокоррекции.
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шение женщины к себе беременной, отноше-
ние женщины к формирующейся системе
«мать � дитя», отношения беременной жен-
щины к отношениям к ней окружающих), а в
особенности в блоке А (отношение к беремен-
ности, отношение к образу жизни во время
беременности, отношение во время беремен-
ности к предстоящим родам), нами проведе-
на вводная психопрофилактическая беседа,
основанная на теории С. Грофа о перинаталь-
ных матрицах [2]. Кроме того, с женщиной
проведена беседа о грудном вскармливании и
тренинг общения с ребенком через звук, пись-
мо и пение, т.к. 3 балла по шкале «Т» находи-
лись в блоке Б (отношение к себе как к мате-
ри, отношение к своему ребенку, отношение к
вскармливанию ребенка грудью). Проведен
психологический тренинг с целью разрешения
и профилактики внутрисемейных конфликтов
с мужем и родственниками, поскольку 3 бал-
ла по шкале «Т» находились в блоке В (отно-
шение ко мне беременной мужа, отношение
ко мне беременной родственников и близких,
отношение ко мне беременной посторонних
людей).

После проведенных психокоррекцион-
ных мероприятий женщине повторно пред-
ложено нарисовать центрированный рисунок
(рис. 2).

Анализ рис. 2. В работе имеется четкий
центр симметрии. Рисунок представляет со-
бой яркий цветок. Нужно отметить, что часть
лепестков (так же, как и в предыдущем рисун-
ке) вынесены за пределы основной окружно-
сти, но окрашены не черным, а голубым цве-
том. Цветовая гамма, использованная женщи-
ной, светлее, чем в предыдущем рисунке. По-
явился яркий желтый цвет, а черный цвет ис-
пользован только для того, чтобы выделить
линии и отдельные элементы. Но выделен-
ные черным, желтые элементы рисунка име-
ют острые углы, что говорит о сохраняющем-
ся волнении, а также разбалансировании эмо-
ций и потенциальной внутренней агрессии.
Общее впечатление от рисунка: сочетание
цветов очень «спокойное», преобладают жел-
то-розово-голубые оттенки. Женщина отмеча-
ет улучшение эмоционального состояния. Пос-
ле просьбы отдать рисунок, беременная согла-
силась отдать нам его при условии, что мы
сделаем для нее копию.

Заключение

Для прогнозирования течения беремен-
ности и родов к рутинному клинико-лабора-
торному обследованию целесообразно доба-
вить комплексное психологическое обследо-
вание, что обеспечит дифференцированный
подход к возможной психокоррекции. А ис-
пользование арттерапии в акушерстве явля-
ется новым перспективным направлением
психокоррекционной работы с беременными.
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Рис. 2 Центрированный рисунок после
проведения психокоррекции.
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КОМПЬЮТЕРНЫЙ СКРИНИНГ РИСКА РАЗВИТИЯ

ФЕТОПЛАЦЕНТАРНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ У БЕРЕМЕННЫХ

РАНДАРЕНКО И.Г., ЛЫСЕНКО О.В., СМИРНОВА И.В.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра акушерства и гинекологии

Адрес для корреспонденции:210026, г. Витебск,
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Резюме. Никто не сомневается в том, что борьба за здоровье и долголетие человека должна начинаться
задолго до его рождения, так как  состояние и развитие плода всецело зависит от состояния беременной. Известно,
что основным результатом нормально протекающей беременности является рождение жизнеспособного здорового
ребенка. Вся деятельность организма женщины во время беременности направлена на обеспечение нормального
развития плода. Однако система мать-плод становится зрелой и функционально активной только при наличии
полноценной плаценты.

Фетоплацентарная недостаточность является актуальной проблемой современного акушерства. Возможность
раннего прогноза этой патологии может улучшить перинатальные исходы.

Ключевые слова: беременная, плод, плацента, недостаточность, риск, скрининг.

Abstract. Nobody doubts that the struggle for health and longevity of a man should begin long before his birth as
the condition and foetus development entirely depend on the status of the pregnant woman. It is known, that the basic
result of normally proceeding pregnancy is the birth of the viable healthy child. All activity of the woman�s organism
during pregnancy is directed at the maintenance of normal development of a foetus. However the system mother- foetus
becomes mature and functionally active only in the presence of a sound placenta.

Malfunctioning of placentary system is an urgent problem of modern obstetrics. The possibility of the early
prognosis of this pathology can improve perinatal outcomes.

Сейчас уже никто не сомневается в том,
что борьба за здоровье и долголетие
человека должна начинаться задолго до

его рождения, ибо состояние и развитие пло-
да всецело зависит от состояния беременной.
Известно, что основным результатом нормаль-
но протекающей беременности является рож-
дение жизнеспособного здорового ребенка.
Следовательно, вся деятельность организма
женщины во время беременности направле-
на на обеспечение нормального развития пло-
да. Однако система мать-плод становится зре-
лой и функционально активной только при

наличии полноценной плаценты, т.к. до ее
формирования взаимосвязи между материнс-
ким организмом и развивающимся эмбрионом
несовершенны [5].

На сегодняшний день значительно вы-
рос рейтинг интереса среди акушеров-гине-
кологов к проблеме фетоплацентарной недо-
статочности (ФПН). Ее диагностика имеет
большое значение в практической деятельно-
сти, т.к. она во многих случаях способствует
выяснению и уточнению причин мертворож-
дений, асфиксии плода, рождению гипотро-
фичных детей и гибели их в раннем периоде
новорожденности. Многими исследованиями
доказано, что нарушение адаптации новорож-
денного встречается в 50%, частота пораже-
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ния ЦНС у этих детей достигает 30% [3]. Час-
тота возникновения плацентарной недоста-
точности среди беременных составляет от 3
до 45%. Часто ФПН сопровождает угроза пре-
рывания беременности (24%) в разные сроки
гестации [1]. Данную патологию характери-
зуют клинический симптомокомплекс, выз-
ванный функциональными и морфологичес-
кими изменениями плаценты с нарушением
компенсаторно-приспособительных реакций
в системе мать-плацента-плод [2]. Под функ-
циональной недостаточностью плаценты сле-
дует понимать снижение ее способности под-
держивать адекватный обмен между организ-
мами матери и плода, вследствие этого нару-
шается транспортная, трофическая, эндокрин-
ная, метаболическая и др. важнейшие ее фун-
кции [1]. Основные проявления ФПН во вре-
мя беременности � признаки синдрома за-
держки развития плода и хроническая или
острая гипоксии плода [6].

Цель данного исследования � разрабо-
тать компьютерную программу «Риск разви-
тия фетоплацентарной недостаточности» и
оценить возможность ее применения как
скрининговой методики для прогнозирования
развития фетоплацентарной недостаточности.

Методы

В исследовании принимали участие 147
женщин в возрасте 17-36 лет, в сроке бере-
менности 35-39 недель, госпитализированные
в ОПБ роддома БСМП с ноября 2006 г. по сен-
тябрь 2007 г. Все женщины были проанкети-
рованы. Анкеты составлены с учетом извест-
ных факторов развития ФПН.

1 часть анкеты � социально-экономичес-
кие критерии (возраст женщины менее 18,
старше 30; никотиновая, алкогольная зависи-
мость, прием различных медикаментов до 14
недель; отягощенная наследственность, про-
фессиональные вредности).

2 часть � гинекологический анамнез (на-
рушения менструальной функции, наличие
воспалительных заболеваний матки и придат-
ков, фоновые и предраковые заболевания шей-
ки матки, доброкачественные опухоли, бес-
плодие, операции).

3 часть � акушерский анамнез (аборты,
привычное невынашивание, осложненные
роды, антенатальная гибель плода, инфици-
рованность родовых путей).

4 часть � экстрагенитальная патология
(сердечно-сосудистая, эндокринная патология;
психоэмоциональный статус, сахарный диа-
бет, болезни мочевыводящей системы).

5 часть � осложнение настоящей бере-
менности в 1-ой и 2-ой половинах (гестоз,
прогрессирующая гипоксия плода, маловодие,
угроза прерывания беременности, резус-кон-
фликт, анемия) [4].

В результате анкетирования каждая бе-
ременная набирала баллы от 0 до 34.

Учитывали и соотносили по шкале бал-
лов данные из историй родов каждой беремен-
ной: диагностические исследования (КТГ �
снижение амплитуды мгновенных осцилляций,
уменьшение количества акцелераций и появ-
ление децелераций; УЗИ � плацентометрия,
допплерометрия, биофизический профиль пло-
да. В результате оценки диагностических дан-
ных беременная набирала баллы от 0 до 10.

Общее состояние беременной оценива-
лось в баллах от 0 до 6 на момент текущего
срока беременности (анализ лабораторных
исследований, АД, температура тела, данные
смежных специалистов (терапевта, эндокри-
нолога, невропатолога)).

По разработанной программе в системе
Microsoft Excel «Риск развития ФПН», при за-
полнении соответствующих колонок: балл ан-
кетирования, балл диагностических данных и
балл общего состояния, в 4-ой автоматически
мы получали % риска развития ФПН для каж-
дой беременной.

Риск рассчитывался по следующей фор-
муле: СУММА(X3:Y3)/50(max число баллов)
=�(формат ячеек %).

Результаты и обсуждение

В ходе исследования женщины распре-
делились на 3 группы (табл. 1).

1 группу (малой степени риска) соста-
вили 77 беременных (52%); 2 группу (средней
ст. риска) � 48 женщин (32%); 3 группу � 22
женщины (15%).
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Для более точного анализа применения
данной программы в практической деятельно-
сти мы сравнивали данные биохимического
анализа крови (в частности, ферментативную
активность щелочной фосфатазы), т. к. во вре-
мя беременности снижение ее активности на-
блюдается при недостаточности развития пла-
центы [3]. В 1-ой группе снижение уровня ще-
лочной фосфатазы наблюдалось у 9 женщин
(11%), во 2-ой � у 17 (35%), в 3-ей � у 18 (82%).

У обследованных женщин определена
концентрация эстриола (эстриол несвязан-
ный, который продуцируется плацентой из
предшественников, вырабатываемых в пече-
ни плода, поэтому отражает как состояние
плода, так и плаценты, что важно в ранней
диагностике ФПН). Уровень свободного эст-
риола не зависит от наличия заболеваний по-
чек или применения различных антибактери-
альных препаратов. В случае нарушения фун-

кционирования ФП-комплекса его снижение
опережает клинические проявления [3]. В 1-
ой группе снижение содержания эстриола в
плазме крови матери наблюдалось у 3 женщин
(0.3%), во 2-ой � у 32 (66%), в 3-ей � у 21 (95%).

В дополнение, мы анализировали спо-
собы родоразрешения в исследуемых группах.
Все женщины 1-ой группы были родоразре-
шены через естественные родовые пути
(100%). Во 2-ой группе 44 женщины (92%)
были родоразрешены через естественные ро-
довые пути, 4 (8%) � путем операции кесаре-
ва сечения.     В 3-ей группе 7женщин (32%)
были родоразрешены через естественные ро-
довые пути, 15 (68%) � путем операции кеса-
рева сечения.

Проанализировав состояние новорож-
денного при рождении и в периоде ранней
адаптации, мы получили следующие данные
(табл.2).

Таблица 1 
Распределение обследованных женщин на группы в зависимости от степени риска ФПН 

№ 
группы 

Степень 
риска ФПН 

Риск 
развития 
ФПН 

Признаки 

1 Малая 0-25% Социально-экономические критерии (возраст, курение, 
алкоголь, проф. вредности) 

2 Средняя 25-50% Осложненное течение настоящей беременности, 
экстрагенитальная патология (поздний гестоз, 
перенашивание, изосерологическая несовместимость, 
многоплодная беременность) 

3 Высокая >50% Патология со стороны акушерско-гинекологического 
анамнеза, осложненное течение настоящей беременности 
(угроза прерывания беременности, патология эндометрия, 
аборты, привычное невынашивание, сосудистые 
расстройства) 

 

Таблица 2 
Состояние новорожденных при рождении от матерей обследованных групп 

Признаки 1 группа 2 группа 3 группа 
Умеренная асфиксия - 2 (4%) 4 (18%) 
Тяжелая асфиксия - - 1 (4%) 
Несоответствие гестационному возрасту: 
А) веса 
Б) длины тела 
В) окружности головки 
Г) окружности груди, окружности живота 

 
1 (1%) 
1 (1%) 
2 (3%) 
2 (3%) 

 
4 (8%) 

5 (10%) 
4 (8%) 
3 (6%) 

 
12 (55%) 
12 (55%) 
11 (50%) 
11 (50%) 
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Наибольшее отклонение от нормы на-
блюдались в 3-ей группе, что еще раз подтвер-
ждает соответствие полученных данных в ре-
зультате использования компьютерного скри-
нинга ФПН.

С точностью верифицировать диагноз
ФПН можно только после родов по измене-
ниям в плаценте (мы анализировали 147 зак-
лючений гистологического исследования пла-
центы). Снижение массы, объема, площади
плаценты во 2-ой группе было отмечено у 18
женщин (38%), в 3-ей � у 16 (73%).

Явления кальцификации во 2-ой группе
� у 10 (21%), в 3-ей � у 11 (50%).

Инфаркты во 2-ой группе � у 4 (8%), в 3-
ей � 8 (36%).

Очаги некроза во 2-ой группе � у 2 (4%),
в 3-ей � у 6 (27%)

Заключение

Опираясь на полученные нами резуль-
таты исследования, можно сделать следующие
выводы:

1. Группа высокого риска развития ФПН
составила от общего объема исследования 15%.

2. Компьютерную программу «Риск раз-
вития ФПН» можно использовать как скри-
нинговую методику для прогнозирования раз-
вития ФПН.

3. Содержание эстриола и щелочной
фосфатазы можно использовать как ранние
диагностические признаки ФПН.
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ГАСТРОЭЗОФАГЕАЛЬНОЙ РЕФЛЮКСНОЙ БОЛЕЗНИ У ДЕТЕЙ
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УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»
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кого, д. 31, кв. 56, тел. 8-029-347-14-19. -  Лярская Н.В.

Резюме. В настоящее время для диагностики гастроэзофагеальной рефлюксной болезни (ГЭРБ) используются
лучевые, эндоскопические, функциональные и другие методы исследования.

Эзофагогастродуоденоскопия (ЭГДС), рентгенологическое исследование желудочно-кишечного тракта (ЖКТ),
манометрия пищевода, 24-часовой рН-мониторинг применяются чаще других и являются наиболее информативными
методами диагностики ГЭРБ.

Рентгенологическое исследование ЖКТ показано у детей младшего возраста для определения врожденных
аномалий, диагностики осложнений ГЭРБ. Оно позволяет выявить степень повреждения слизистой оболочки
пищевода (СОП), а также изучить моторную функцию пищевода и желудка. Метод малоинформативен при небольших
повреждениях пищевода и связан с лучевой нагрузкой на больного.

Манометрия пищевода и рН-мониторинг позволяют не только обнаружить патологический
гастроэзофагеальный рефлюкс, но и определить причины его возникновения, оценить эффективность проводимого
лечения. Однако эти методы малоэффективны при кислых рефлюксах, при внепищеводных симптомах заболевания,
имеют ограничения для применения в детском возрасте и высокую стоимость.

ЭГДС с биопсией слизистой пищевода - самый безопасный, удобный в применении, экономичный метод
исследования для детей всех возрастов. Эффективность метода составляет 96%. К основным эндоскопическим
признакам неосложненной ГЭРБ относят рефлюкс-эзофагит и скользящую грыжу пищеводного отверстия
диафрагмы. Морфологическое исследование биоптатов СОП - достоверный диагностический метод даже во время
ремиссии эзофагита и при отсутствии видимых изменений слизистой оболочки пищевода.

Ключевые слова: гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, дети.

Abstract. Nowadays radiology, endoscopic, functional and other methods are used for the di-agnosing of
gastroesophageal reflux disease (GERD).

Esophagogastroduodenoscopy (EGDS), roentgen examination of the gastrointestinal tract (GIT), intraesophageal
manometry, 24-hour pH-monitoring are used more often and are the most informative methods to diagnose gastroesophageal
reflux disease.

The X-ray investigation of GIT is indicated for the detection of congenital abnormalities and diagnosis of GERD
complications in younger children. It allows to reveal the degree of the esophageal mucosa damage and to examine motor
function of the stomach and esophagus. But this method is insufficiently informative in minor damages of the esophagus
and entails X-ray load on the patient.

Manometry and 24-hour pH-monitoring of the esophagus enable not only the revealing of the pathological
gastroesophageal reflux but also the determination of its causes and the evaluation of the efficacy of treatment. However,
these methods are noneffective in acid refluxes and in extraesophageal symptoms of the disease and have restrictions on
application in children and are high-priced.

EGDS with esophageal mucosa biopsy is the safest, convenient and economical method of investigation in children
of different age groups. The efficacy of this method makes 96%. Reflux esophagitis and sliding hernia of the diaphragm are
the main endoscopic signs of uncomplicated GERD. Morphological investigation of the esophageal mucosa is the reliable
method even in the period of esophagitis remission and of absence in the visible changes in the esophageal mucosa.

© ЛЯРСКАЯ Н.В., 2008
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Для диагностики гастроэзофагеальной
рефлюксной болезни (ГЭРБ) в настоя-
щее время используются следующие

методы: физикальное обследование, рентгено-
логическое исследование желудочно-кишеч-
ного тракта (ЖКТ), эндоскопическое исследо-
вание (с биопсией или без биопсии), мано-
метрия пищевода, 24-часовой pH мониторинг,
определение индекса качества жизни, лучевые
методы (компьютерная томография и сцинтиг-
рафия пищевода), лапароскопия и другие ме-
тоды интраоперационного исследования [1].

Цель настоящего исследования � опре-
делить наиболее достоверный, чувствитель-
ный, точный метод диагностики ГЭРБ у де-
тей разных возрастных групп.

Рентгенологические методы

 Чувствительность метода составляет
70%, специфичность 21-83% [2]. Позволяет
выявить тип и степень повреждения слизис-
той оболочки. Из недостатков метода отме-
чается высокая встречаемость ложно-поло-
жительных результатов и низкая информатив-
ность при незначительных повреждениях пи-
щевода [3]. По мнению некоторых авторов,
данная методика не рекомендована в педи-
атрии [4].

 Метод показан у детей младшего возра-
ста для определения врожденных аномалий,
желудочной обструкции и мальротации. Он
позволяет изучить моторику пищевода и же-
лудка, диагностировать осложнения заболева-
ния [5]. Прямым диагностическим признаком
является заброс контраста из желудка в пище-
вод. К косвенным относятся уменьшение раз-
меров газового пузыря желудка и выпрямле-
ние угла Гиса. Выделяют обзорное бесконтра-
стное исследование органов грудной клетки
и брюшной полости и контрастное исследо-
вание верхних отделов пищеварительного
тракта. По показаниям проводят провокаци-
онную пробу, нагрузочную пробу, вводно-си-
фонную пробу [6].

Различают нормальный (кратковремен-
ный заброс контраста из желудка в дисталь-
ный отдел пищевода не выше наддиафрагмаль-
ного сегмента � 90% здоровых людей), функ-

циональный (или ненапряженная регургита-
ция, встречается в детском или подростковом
периоде), патологический рефлюкс (частый
заброс содержимого из желудка в  дистальный
отдел пищевода и наличие морфофункцио-
нальных изменений) [1]. Различия заключают-
ся в скорости эвакуации контрастной взвеси
из пищевода и количестве эпизодов рефлюк-
сов. При первой стадии эзофагита изменения
затрагивают в основном слизистую оболочку
дистальной части пищевода (утолщенные про-
дольные складки слизистой калибром 2-3 мм,
наличие фиксированных поперечных складок
слизистой, зернистый рельеф слизистой, не-
многочисленные мелкие изъязвления вблизи
кардиоэзофагеального перехода). Однако ана-
логичный зернистый рельеф слизистой может
наблюдаться и при кандидозном, лекарствен-
ном, герпетическом эзофагите. При второй
стадии присоединяются изменения эластич-
ности стенки пищевода [1].

 Эндоскопические методы

 Эзофагогастродуоденоскопия (ЭГДС) с
прицельной точечной биопсией слизистой
оболочки пищевода (СОП) - наиболее инфор-
мативный метод диагностики ГЭРБ. Эффек-
тивность метода, по данным некоторых авто-
ров, составляет 96% [6]. Метод позволяет оце-
нить характер слизистой оболочки, ее цвет,
степень выраженности и распространенность
гиперемии, наличие на поверхности эрозий,
язв, наложений фибрина, состоятельность кар-
диального сфинктера, отек складок пищевода
и кардиального сфинктера, сосудистый рису-
нок, вывить осложнения заболевания [7]. По
мнению одних авторов, тяжесть клинических
проявлений и продолжительность заболева-
ния не коррелируют с выраженностью эндос-
копических изменений, другие же имеют про-
тивоположные взгляды [8, 9].

Выделяется: 1) эндоскопически позитив-
ная ГЭРБ, когда в дистальной части пищево-
да определяется рефлюкс-эзофагит (РЭ) (ката-
ральный или эрозивно-язвенный); 2) эндос-
копически негативную ГЭРБ, когда визуально
признаки РЭ отсутствуют, но имеются клини-
ческие признаки заболевания [9].
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Полагают, что при эндоскопически не-
гативной ГЭРБ клинические симптомы воз-
никают в результате формирования висцераль-
ной гиперсенситивности, имеющей нейрофи-
зиологическую природу [10].

К основным эндоскопическим призна-
кам неосложненной ГЭРБ относятся РЭ раз-
личной степени выраженности и скользящая
грыжа пищеводного отверстия диафрагмы
(ПОД). Существует несколько классификаций
РЭ.  Диагностируются неэрозивная, эрозив-
ная (локальная и диффузная), язвенная формы
заболевания. Степановым Е.А. предложена
рабочая классификация, которая предусматри-
вает катаральный, фибринозный, эрозивно-
язвенный эзофагит, стриктуры пищевода руб-
цового и воспалительного генеза и пищевод
Баррета [11].

В модификации Трояна В.В. выделяется
катаральный, флегмонозный, геморрагичес-
кий, ригидный, эрозивный, язвенно-стенози-
рующий эзофагиты.  Флегмонозный, геморра-
гический, ригидный эзофагиты отнесены ко
второй степени воспаления. Частота неэро-
зивных эзофагитов варьирует от 50% до 70%
от числа больных ГЭРБ [18]. Эндоскопичес-
кое исследование позволяет диагностировать
такие осложнения ГЭРБ, как язвы и пептичес-
кие стриктуры пищевода, пищевод Баррета и
связанные с ним дисплазию и аденокарцино-
му пищевода на разных стадиях развития [1].

Морфологическое исследование биопта-
тов СОП � высокочувствительный (чувстви-
тельность 46%) и достоверный диагностичес-
кий метод даже во время ремиссии эзофагита
при отсутствии визуальных изменений сли-
зистой пищевода [12]. Исследование биопта-
тов при эндоскопически негативной ГЭРБ
показало, что у значительной части таких боль-
ных гистологически выявляется РЭ [9, 13, 14,
15], но не отмечается корреляции между вы-
раженностью клинических проявлений забо-
левания и гистологическими изменениями [8,
16]. Гистологическое наличие ГЭРБ диагнос-
тируется в 3 раза чаще, чем при эндоскопии.
Изменения, обнаруживаемые в зоне кардиоэ-
зофагеального перехода, могут служить гисто-
логическим маркером начальной стадии ГЭРБ
при отсутствии других ее признаков и при

адекватном лечении у лиц молодого возраста
носят обратимый характер [17]. Поэтому ре-
комендована обязательная биопсия при про-
ведении ЭГДС [9]. Однако отдельные авторы
указывают на небольшую чувствительность
биопсии слизистой пищевода и отрицатель-
ную корреляцию гистологических исследова-
ний и рН-мониторинга [18].

Единой эндоскопической классифика-
ции степеней эзофагитов в настоящее время
нет. Наиболее распространена классификация
эзофагитов, предложенная в 1978 г. M.Savary
и G.Miller. Они различают следующие степе-
ни РЭ: 1(А) � катаральный РЭ; 2(Б) � линей-
ное поражение � диффузная или очаговая ги-
перемия слизистой оболочки дистального от-
дела пищевода, отдельные несливающиеся
эрозии с желтоватым основанием и красны-
ми краями, афтозные линейные эрозии, рас-
пространяющиеся вверх от кардии или ПОД,
занимающие менее 10% площади дистально-
го отдела пищевода; 3(В) � сливное пораже-
ние � сливающиеся, но не захватывающие всю
поверхность слизистой эрозии, распространя-
ющиеся на 50% дистального отдела пищево-
да; 4(Г) � циркулярное поражение - воспали-
тельные и эрозивные изменения сливаются и
захватывают более 75% дистального отдела
пищевода; 5(Д) � стенозирующее поражение
� при наличии осложнений (сужение просве-
та пищевода, язвы, пищевод Баррета).

Лос-анджелесская система
классификации (1994)

Стадия 0 � отсутствие визуальных изме-
нений в пищеводе (эндоскопически негатив-
ная ГЭРБ); стадия А � один (или более) учас-
ток поврежденной слизистой размером до
5мм, который не захватывает слизистую меж-
ду складками (расположен на вершине склад-
ки); стадия В � один (или более) участок по-
врежденной слизистой размером более 5 мм,
который не захватывает слизистую между
складками; стадия С � один (или более) учас-
ток поврежденной слизистой, который рас-
пространяется на слизистую между двумя или
более складками, но вовлекает менее 75% ок-
ружности пищевода; стадия D �  один (или
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более) участок поврежденной слизистой, ко-
торый вовлекает более 75% окружности пи-
щевода.

Осложнения ГЭРБ рассматриваются от-
дельно, отмечается их наличие или отсутствие,
на стадию эзофагита не влияют.

Особый интерес представляет обнару-
жение эозинофилов, отсутствующих в норме,
в слизистой пищевода. Обнаружение более 5
эозинофилов в поле зрения характерно для РЭ,
а количество более 20 указывает на эозино-
фильный эзофагит, этиология которого недо-
статочно изучена [5,19]. Согласно данным ряда
исследований пациенты со стадией С и Д
имеют не только высокую степень рефлюкса,
но и низкую амплитуду пищеводных сокраще-
ний [20].

Некоторые авторы считают, что данные
ЭГДС не позволяют сделать достоверное зак-
лючение о наличии патологического гастроэ-
зофагеального рефлюкса (ГЭР), так как реф-
люксы, выявляемые при ЭГДС, могут быть
спровоцированными [21]. Другие считают,
что эндоскопия необоснованно часто приме-
няется для диагностики ГЭР. В случае нали-
чия у больного типичных клинических при-
знаков заболевания показана медикаментозная
терапия без ЭГДС. И лишь при устойчивости
симптомов к проводимому лечению, внепи-
щеводных проявлениях болезни, иммуносуп-
рессиии, подозрения на осложнения заболе-
вания, нарастания дефицитной анемии, ати-
пичных клинических признаках, показана
ЭГДС с обязательной биопсией слизистой
пищевода [11]. Третьи же придерживаются
мнения, что ЭГДС - это безопасный, малоин-
вазивный и высокоинформативный метод
исследования, имеющий к тому же низкую
стоимость. Поэтому ЭГДС должна быть вы-
полнена всем больным при подозрении на
ГЭРБ [22, 23].

Для диагностики пищевода Баррета и
аденокарциномы пищевода используется ме-
тод эзофагохромоскопии с раствором Люголя
и 0,5% раствором метиленового синего. Со-
гласно данным проводимых исследований,
пищевод Баррета встречается в 14% случаев
эрозивного эзофагита и в 2,3% случаев неэро-
зивного эзофагита [22]. В литературе встре-

чаются единичные исследования по приме-
нению хромоэндоскопического метода для ди-
агностики эзофагитов [10,33].  В настоящее
время разрабатываются эндосонография и эн-
доскопическая оптическая томография [3, 23].
Трансназальная ЭГДС с гибкой оценкой гло-
тания (FEES) очень перспективна для диагно-
стики неэрозивных форм заболевания при
наличии внепищеводной симптоматики [25].

 Функциональные методы

 Преимущества � позволяют не только
обнаружить патологический ГЭР, но и опре-
делить причины его возникновения, связь с
имеющейся симптоматикой, оценить эффек-
тивность проводимого лечения. Включает в
себя: манометрию пищевода, 24-часовой pH
мониторинг, изучение моторно-эвакуаторной
функции желудка, эзофагеальную стинцигра-
фию, ультразвуковое исследование эвакуатор-
ной функции желудка [26].

24-часовой pH мониторинг проксималь-
ной и дистальной части пищевода является
основным методом инструментальной диаг-
ностики кислых эпизодов рефлюкса уже на
ранних стадиях развития, дифференциальной
диагностики «внепищеводных» проявлений
ГЭРБ  и контроля над эффективностью лече-
ния [2,14]. Метод не вызывает появления
спровоцированных забросов, которые могут
возникать при проведении ЭГДС, позволяет
проводить провокационные пробы. Эффекти-
вен для диагностики в 88-95% случаев, осо-
бенно при эндоскопически негативной фор-
ме [6, 14, 27]. Однако эффективность метода
снижена при наличии кислых эпизодов реф-
люкса [28]. Некоторые авторы подчеркивают
трудоемкость метода, его высокую стоимость,
плохую переносимость больными, высокую
частоту ложноотрицательных результатов у
детей младшего возраста и при внепищевод-
ной симптоматике заболевания, что ограни-
чивает его применение для широкого скри-
нинга больных [3, 6, 29]. По данным многих
авторов, наиболее важными величинами из
всех исследуемых параметров являются чис-
ло рефлюксов продолжительностью более 5
минут и индекс рефлюкса.  Согласно крите-
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риям De Meester, ГЭРБ диагностируется в тех
случаях, когда общее число кислых забросов в
пищевод превышает 50 в сутки, а суммарная
продолжительность времени, в течение кото-
рого в пищеводе pH<4,0, превышает 1 час/сут-
ки [11]. Для детей младшего возраста патоло-
гическим считается превышение индекса реф-
люкса для кислых рефлюксов более 10% (до 1
года), более 6%(старше года) и числа рефлюк-
сов продолжительностью более 5 минут свы-
ше 5 раз в сутки [26]. Однако отмечается, что у
30% - 50% больных с эндоскопически нега-
тивной рефлюксной болезнью  число кислых
забросов  меньше, чем с позитивной. У мла-
денцев же щелочные рефлюксы преобладают
над кислыми. Это не исключает ГЭРБ даже
при нормальных значениях 24-часового pH
мониторинга [12, 30]. Тяжесть эзофагита не
коррелирует с рефлюкс-индексом, но измене-
ния рН прямо коррелируют с ЭГДС и биопси-
ей. Опыт применения данного метода в пе-
диатрии незначителен, возможно, в связи с
физиологическими и психологическими осо-
бенностями детского возраста, а также отсут-
ствием чувствительности при pH > 4 [5,31].
Проводимые исследования доказали, что при-
менение рН мониторинга менее 12 часов ма-
лоинформативно. Хавкин А.И., Жихарева Н.С.
в своих работах определяют перечень проти-
вопоказаний для проведения 24-часового pH
мониторинга у детей: неосложненный ГЭР,
если результаты теста не являются необходи-
мыми для изменения лечения, наличие дис-
фагии, болей в эпигастрии, если есть поло-
жительные результаты от других методов ис-
следования. Таким образом, применение дан-
ного метода в педиатрии ограничено [4].

Ценным методом верификации щелоч-
ного ГЭР является билиметрия, регистриру-
ющая заброс в дистальную часть пищевода
щелочного рефлюксанта [7].

Наиболее надежным методом изучения
двигательной функции пищевода и тонуса
нижнего пищеводного сфинктера (НПС) яв-
ляется манометрия с использованием мини-
атюрных тензодатчиков, эзофаготонокимогра-
фии, видеоаппаратуры и другие [32]. Мано-
метрия с использованием функциональных
проб позволяет изучить моторику пищевода

и его клиренс путем определения показателей
движения стенки пищевода и деятельности его
сфинктеров. При ГЭРБ определяется сниже-
ние амплитуды перистальтических волн, из-
менение силы мышечных сокращений в груд-
ном отделе пищевода, частые спонтанные рас-
слабления НПС, снижение давления в области
НПС, уменьшение числа эффективных перис-
тальтических сокращений и числа сокращений
в минуту, увеличение количества длительных
перистальтических сокращений [33]. Однако
некоторые авторы отмечают у детей младшего
возраста нормальный или повышенный тонус
НПС [34]. К недостаткам метода следует отне-
сти необходимость введения катетера, который
может изменить работу НПС и увеличит веро-
ятность ГЭР [31]. Разработана методика мно-
гоканальной компьютерной манометрии пище-
вода, позволяющая осуществлять графическую
реконструкцию НПС [6, 11, 26].

Для изучения двигательной функции пи-
щевода применяется метод сцинтиграфии с Tc,
с помощью которого можно изучить опорож-
нение желудка, диагностировать ГЭР и легоч-
ную аспирацию [35]. Чувствительность мето-
да 59-93%. Эффективность метода высока даже
при щелочном или комбинированном рефлюк-
се. Однако необходимость повторной регист-
рации результатов требует пролонгированной
фиксации ребенка и больших затрат времени
для анализа результатов при отсутствии возра-
стных нормативов [4,5]. Кроме того, количе-
ство аспирируемого желудочного содержимо-
го может быть достаточным для индуцирова-
ния приступа бронхиальной астмы. Бронхоле-
гочный мукоцилиарный аппарат быстро очи-
щает легкие от технеция, микроаспирация про-
исходит спорадически, что обуславливает нео-
днократное сканирование легких при относи-
тельной дороговизне исследования. Преиму-
щество метода в том, что он неинвазивный и
доза активного облучения меньше, чем при рен-
тгенконтрастном обследовании [6]. В литера-
туре встречаются единичные результаты ком-
бинированного применения сцинтиграфии и
24-часового рН моноторинга.

С целью изучения двигательной функ-
ции пищевода применяется метод импедан-
сометрии. В его основе лежит изменение со-
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противления (импеданса), позволяющее оце-
нить нарушение пространственной геометрии
пищевода, величину смещения его стенки.
Новые возможности импедансометрии пище-
вода открывает «виртуальная биопсия», осно-
ванная на дифференцировке двух типов эпи-
телия � многослойного плоского при неизме-
ненном пищеводе и цилиндрического тонко-
кишечного на основании различия их элект-
рических характеристик (импеданса).

Перспективным направлением импедан-
сометрии является создание комбинированных
зондов, объединяющих два электрода для ре-
гистрации: внутрипросветного давления (им-
педанса) и уровня pH в пищеводе � эзофагоим-
педансоманометрия [5, 30, 36, 37]. Примене-
ние данного метода перспективно у новорож-
денных и недоношенных детей с респиратор-
ными осложнениями ГЭРБ, при наличии ще-
лочного рефлюкса, для контроля эффективнос-
ти лечения и в настоящее время находится в
стадии разработки [38, 39].  Но в связи с инва-
зивностью, длительностью времени исследо-
вания, высокой стоимостью, отсутствия нор-
мативов для детей данный метод в педиатрии
применяется редко [4, 40, 41].

Методика баллонной кимографии для
исследования моторики пищевода в настоя-
щее время практически не используется.

Другие методы диагностики

 В настоящее время для ранней диагно-
стики пищевода Баррета и аденокарциномы
пищевода разрабатывается метод генетичес-
кого скрининга [42].

Ценным методом диагностики является
ультрасонография пищевода с использовани-
ем эндоскопического и трансабдоминального
ее вариантов. Эхографическим признаком РЭ
при ГЭРБ может служить утолщение стенки
пищевода до 5 мм. О недостаточности кардии
свидетельствует увеличение абдоминального
отдела пищевода через 3 мин после приема
400 мл жидкости [8]. С одной стороны, как
преимущества метода отмечаются неинвазив-
ность, отсутствие лучевой нагрузки, низкая
стоимость исследования, но с другой � метод
низкочувствительный в диагностике ГЭРБ [3].

Имеет значение тест Бернштейна с оро-
шением через зонд 0,1 н. раствором хлорис-
товодородной кислоты и появлением симп-
томов эзофагита, а также омепразоловый тест,
позволяющий диагностировать ГЭРБ ex
juvatibus [13, 43].

Определенный интерес представляет
проведение «глотательной пробы» для диаг-
ностики эндоскопически негативных форм
ГЭРБ и орофарингеального теста с лакмусом,
имеющего 89% чувствительности [31].

Многие исследования показали, что эм-
пирическая терапия прокинетиками и инги-
биторами протоновой помпы дают хороший
эффект у детей старшего возраста как при пи-
щеводных, так и при внепищеводных прояв-
лениях ГЭРБ [3, 44, 45].

Отдельные авторы отмечают хорошие
результаты при проведении электромиогра-
фии пищевода [33]. Преимуществом метода
является то, что он предоставляет возмож-
ность оценить состояние мускулатуры стенки
пищевода даже при отсутствии рефлюкса в мо-
мент исследования [33].

На стадии изучения для применения в
педиатрии находятся дипиридамол-талиевая
201 томография, инфракрасная термография,
электрогастрография [3].

При наличии экстраэзофагеальной сим-
птоматики для дифференциальной диагности-
ки используются туссография и спектральная
туссофонобарография [46].

Критерием диагноза ГЭР является нали-
чие альвеолярных макрофагов (LLAM) в легоч-
ном лаваже при проведении бронхоскопии [47].

Фиброэндоскопическая оценка глотания
(FEESST) используется для диагностики на-
рушения моторных и сенсорных компонентов
глотания у детей с неврологической патоло-
гией [48].

Интраоперационная диагностика. При
ревизии кардиоэзофагеальной зоны оценива-
ются размеры ПОД, длина и подвижность аб-
доминального отдела пищевода, размеры угла
Гиса.

Заключение

ЭГДС с биопсией слизистой пищевода
� самый безопасный, удобный в применении,
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экономичный метод исследования для детей
всех возрастов. Эффективность метода состав-
ляет 96%. К основным эндоскопическим при-
знакам неосложненной ГЭРБ относят реф-
люкс-эзофагит и скользящую грыжу пищевод-
ного отверстия диафрагмы. Морфологическое
исследование биоптатов СОП � достоверный
диагностический метод даже во время ремис-
сии эзофагита и при отсутствии видимых из-
менений слизистой оболочки пищевода
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ПЕРЕСТРОЙКИ ПРОТООНКОГЕНА C-RET

В КЛЕТКАХ ПАПИЛЛЯРНОГО РАКА ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

МАНЬКОВСКАЯ С.В.*, ДЕМИДЧИК Ю.Е.**

ГУ «Институт физиологии НАН Беларуси»*,
Республиканский центр опухолей щитовидной железы**

Резюме. В работе исследована частота перестроек RET/РТС в 49 случаях папиллярного рака щитовидной
железы у взрослых методом обратной транскрипцией полимеразной цепной реакции (ОТ-ГТЦР). В 9 (18,4%) опухолях
обнаружены комплексы RET/РТС, в том числе RET/PTC1 - в 4 (8,2%) образцах, RET/PTC3 - в 5 (10,2%). Статистический
анализ данных показал отсутствие связи между онкогенами RET/РТС и клиническими характеристиками пациентов,
такими, как пол, возраст, размер опухоли и стадия заболевания. В то же время перестройки гена c-ret коррелировали
с экстратиреоидным распространением опухоли (р=0,04) и метастазами в регионарные лимфоузлы шеи (р=0,02),
демонстрируя, тем самым, более агрессивное течение папиллярной карциномы.

Ключевые слова: папиллярный рак щитовидной железы, онкогены, перестройки RET/PTC.

Abstract.In the present work the frequency of RET/PTC rearrangements in 49 adults with papillary thyroid
carcinomas (PTC) was investigated by reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR). In nine PTCs (18,4%)
RET/PTC complexes were detected, including RET/PTC1 in four (8,2%) cases and RET/PTC3 in five (10,2%) cases. Statistic
analysis of the obtained data did not show any correlation between RET/PTC oncogenes and clinical features of the
patients such as gender, age, tumor size and disease stage. But at the same time c-ret rearrangements were found to
correlate with extrathyroidal tumor extension (p=0,04) and regional neck lymph node metastases (p=0,02), thereby showing
more aggressive course of papillary carcinoma.

Папиллярный рак щитовидной железы
(ПРЩЖ) � самая распространенная
злокачественная опухоль эндокринной

системы [1]. Результаты молекулярно-генети-
ческих исследований показали, что в карци-
номе этого вида с высокой частотой встреча-
ются хромосомные перестройки, затрагиваю-
щие протоонкоген c-ret [3, 5, 7]. В итоге таких
рекомбинаций возникают онкогены RET/РТС,
состоящие из тирозинкиназного домена гена
c-ret и 5' � части другого гена, который актив-
но экспрессируется в тиреоцитах. Во всех слу-
чаях химерные белки способны к спонтанной
димеризации и обладают конститутивной ак-
тивностью тирозинкиназы и, таким образом,

вызывают нерегулируемый поток внутрикле-
точных сигналов выживания и пролиферации
клеток [2, 7].

По данным литературы, структурные му-
тации гена c-ret встречаются только в ПРЩЖ
и не найдены в других гистологических типах
тиреоидного рака. Однако в нескольких иссле-
дованиях сообщалось о наличии онкогенов
RET/PTC в фолликулярной аденоме щитовид-
ной железы. Единого мнения о роли данного
молекулярного события в доброкачественных
образованиях пока нет [5, 7]. Однако практи-
чески всегда высказывается предположение о
присутствии в этих случаях папиллярной мик-
рокарциномы как источника вышеуказанной
перестройки.

Известно, что белковые комплексы RET/
РТС часто обнаруживаются в ПРЩЖ, который
связан с радиационным излучением. Это было

Адрес для корреспонденции:: 220013, г.Минск,
 пр-т Независимости, д. 64, к. 4, Республиканский
центр опухолей щитовидной железы, тел. +375 017
2902971. � Демидчик Ю.Е.
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показано на когортах больных с папиллярной
карциномой, получивших ранее терапевти-
ческого облучения в области головы и шеи
по медицинским показаниям, а также среди
пациентов с аналогичным заболеванием, ко-
торые проживали на территориях, загрязнен-
ных радиоактивным йодом в результате ава-
рии на Чернобыльской АЭС. Причем, по мне-
нию ряда авторов, структурная мутация про-
тоонкогена c-ret � основной молекулярный
механизм развития данного вида тиреоидно-
го рака [2, 7, 10].

К настоящему моменту выявлено более
десятка перестроек RET/РТС, среди которых
варианты RET/РТС1 и RET/РТС3 встречают-
ся с наибольшей частотой [3, 5, 7].

Четкой взаимосвязи присутствия пере-
строек RET/РТС с клиническим поведением
ПРЩЖ пока не установлено. Показано, что
химерные онкогены чаще обнаруживаются в
папиллярных раках у больных моложе 30 лет,
чем в опухолях, развившихся у взрослых стар-
шей возрастной группы [3, 7, 10]. При этом
статистической достоверной разницы между
частотой RET/РТС1 и RET/РТС3 и возрастом
пациента не наблюдается. Однако установле-
но, что молекулярные изменения соответству-
ют определенным морфологическим феноти-
пам: перестройки RET/PTC3 обнаруживают-
ся значительно чаще в ПРЩЖ с солидно-фо-
ликуллярной архитектурой. RET/PTC1, напро-
тив, связана с классическим сосочковым или
диффузно-склеротическим вариантом. Фолли-
кулярный вариант папиллярной карциномы
характеризуется отсутствием данных хромо-
сомных аберраций протоонкогена c-ret [10].

Результаты нескольких исследований
продемонстрировали связь онкогенов RET/
РТС с экстратиреоидным распространением
опухоли [6], стадией заболевания [10], ранним
метастазированием в регионарные лимфоуз-
лы шеи [10, 11] и отдаленные органы [11]. Од-
нако эти данные не были подтверждены дру-
гими научными группами [7, 9].

Целью данной работы было проанали-
зировать частоту перестроек RET/PTC в па-
пиллярном раке щитовидной железы у взрос-
лых и изучить взаимосвязь данного молеку-

лярного события с клинико-морфологически-
ми характеристиками заболевания.

Методы

В исследование включены пунктаты 49
пациентов (11 мужчин и 38 женщин, соотно-
шение м:ж = 1:3,5) с ПРЩЖ. Возраст больных
варьировал от 19,1 до 55,8 лет, составляя в
среднем 37,2 года. Во всех случаях предопе-
рационная аспирационная биопсия выполня-
лась под контролем УЗИ. Каждый образец
подвергался цитологическому исследованию,
а смывы из аспирационной иглы использова-
лись для молекулярных тестов.

Всем пациентам проведено хирургичес-
кое лечение. При гистологическом исследова-
нии удаленной опухоли ПРЩЖ был верифи-
цирован во всех случаях. Оценка степени рас-
пространения рака щитовидной железы про-
водилась в соответствии с морфологической
классификацией ВОЗ 2004 года [12]. На мо-
мент установления диагноза большинство
больных не предъявляли жалоб и имели со-
литарную опухоль до 2 см в наибольшем из-
мерении, соответствующую категории pT1
(n=32; 65,3%). В значительном проценте на-
блюдений отмечалось метастатическое пора-
жение регионарных лимфатических узлов шеи
(таблица 1). Отдаленные метастазы диагнос-
тированы только в одном случае.

РНК выделена из пунктатов с помощью
реагента TRIzol («Invitrogen», США) по мето-
дике производителя. Синтез кДНК проводи-
ли с использованием MuLV Reverse
Transcriptase и рандомических гексамеров (все
реагенты «Applied Biosystems», США) при сле-
дующих условиях: 41°С � 60 мин, 95°С � 5 мин.

Анализ онкогенов RET/PTC был произ-
веден при помощи полимеразной цепной ре-
акции (ПЦР) с использованием в качестве мат-
рицы 2 мкл кДНК и пары соответствующих
праймеров. Структура праймеров и темпера-
тура отжига представлены в таблице 2. При
этом прямые праймеры имели последователь-
ность специфичную либо для H4 гена (в слу-
чае перестройки RET/PTC1), либо для ELE1
гена (в случае RET/PTC3). Последовательность
обратного праймера в обеих реакциях была
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специфична к участку гена c-ret. Условия амп-
лификации: 95°С � 10 мин, затем 40 циклов:
94°С � 30 сек, 57°С � 30 сек (для RET/PTC3)
или 56°С � 30 сек (для RET/PTC1), 72°С � 30
сек.

Анализ продуктов реакции осуществля-
ли методом горизонтального электрофореза в
1,5% агарозных блоках с последующим окра-
шиванием бромистым этидием. Наличие це-
левого продукта определяли по присутствию

в геле фрагмента кДНК длиной 255 или 210
п.о., соответственно для перестройки RET/
PTC1 или RET/PTC3.

Статистическую обработку данных про-
водили с помощью двустороннего точного
теста Фишера.

Результаты

В исследованной группе структурные

Таблица 1 
Основные клинические данные пациентов 

Признаки  
Класс 

Частоты и средние 
значения 

1. Пол мужской  11 (22,4%) 
 женский  38 (77,6%) 
2. Возраст (лет) к началу лечения значение  19,1 � 55,8; средний � 37,2  
3. Локализация узла в ЩЖ левая доля 19 (38,8%) 
 правая доля 26 (53,1%) 
 перешеек 4 (8,1%) 
4. Клинические проявления отсутствуют 43 (87,8%) 
 симптомы (+) 6 (12,2%) 
5. Наибольший размер опухоли (мм) значение  3 � 70; средний � 18,6 
6. Инвазивный потенциал опухоли интратиреоидный  44 (89,8%) 
 экстратиреодный 5 (10,2%) 
7. Характер роста опухоли солитарный  36 (73,5%) 
 мультифокальный  13 (26,5%) 
8. Категория T (TNM UICC) T1 32 (65,3%) 
 T2 9 (18,4%) 
 T3 6 (12,2%) 
 T4 2 (4,1%) 
9. Категория N (TNM UICC) N0 17 (34,7%) 
 N1 32 (65,3%) 
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Рис. Результат поиска хромосомных аберраций протоонкогена c-ret.
 A � перестройки RET/PTC1. Б � перестройки RET/PTC3.

Размеры маркера (M) указаны слева, С � отрицательный контроль, образец без кДНК.
Амплифицированный фрагмент длиной в 255 п.о., свидетельствующий о наличии онкогенов RET/

PTC1, обнаружен в образцах 4-48t, 4-48Ln и 4-7t; образец 4-32t содержал фрагмент длиной в 210 п.о.
соответствующий RET/PTC3.
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мутации гена c-ret зарегистрированы в 9
(18,4%) из 49 случаев ПРЩЖ. На рисунке при-
веден пример электрофореграммы продуктов
амплификации при скрининге хромосомных
аберраций RET/PTC.

Анализ клинических данных показал
отсутствие взаимосвязи перестроек RET/PTC
с полом, возрастом, размером и характером
роста опухоли (табл.3).

Метастазы в регионарные лимфатичес-
кие узлы шеи обнаружены во всех RET/PTC-
положительных карциномах (p=0,02; табл.3).
Более того, оказалось, что образцы этих лим-
фоузлов содержат хромосомную перестройку
идентичную той, которая была найдена в опу-
холевом образовании.

Установлено также, что наличие в клет-
ках папиллярного рака перестроек гена c-ret
сопровождается более агрессивным клиничес-
ким поведением � наклонностью к инвазии
за пределы капсулы щитовидной железы
(p=0,04).

Парацентрические инверсии RET/PTC1
и RET/PTC3 выявлены в 4 (8,2%) и 5 (10,2%)
ПРЩЖ, соответственно. При этом амплифи-
кация онкогена RET/PTC1 отмечена в карци-
номах с преобладанием папиллярных струк-
тур, в то время как RET/PTC3 � в солидно-фол-
ликулярных раках. Других отличий в клини-
ко-морфологических характеристиках RET/
PTC1- и RET/PTC3- положительных случаях
не установлено (данные не показаны).

Обсуждение

Протоонкоген c-ret картирован в локусе
10q11.2 генома человека и кодирует мембран-
ный рецептор тирозинкиназу. В ПРЩЖ вы-
является активированная форма RET, образо-
ванная вследствие хромосомных перестроек

� инверсий и транслокаций. В результате та-
ких стуктурных мутаций происходит замена
трансмембранного и внеклеточного доменов
гена c-ret на фрагменты посторонних генов и
появление онкогенов, в общем случае назы-
ваемых RET/PTC (PTC, от англ. Papillary Thyroid
Carcinoma). При этом химерные белки, обла-
дающие тирозинкиназной активностью, в
большом количестве накапливаются в цитоп-
лазме, что в конечном итоге приводит к по-
стоянной стимуляции сигнального каскада Ras/
Raf/MEK/MAPK [2, 7].

Среди известных в настоящее время раз-
личных вариантов перестроек вышеуказанно-
го гена наиболее распространены RET/PTC1
и RET/PTC3. Оба нарушения характеризуют-
ся разрывом двойной спирали ДНК с после-
дующей репарацией путем внутрихромосом-
ной сбалансированной парацентрической
инверсией длинного плеча хромосомы 10 и
ошибочной рекомбинацией ДНК. При RET/
PTC1 внутриклеточный домен гена c-ret сли-
вается с геном H4, локализованном в локусе
10q21. Биологическая функция белка H4 не
установлена, но предполагается, что он явля-
ется компонентом цитоскелета клетки. В он-
когене RET/PTC3 обнаружено слияние с геном
ELE1 (коактиватор транскрипции андроген-
ного рецептора), который располагается в рай-
оне 10q11.2 [3, 5, 7].

По данным литературы, частота перестро-
ек RET/PTC в ПРЩЖ варьирует в пределах
0-60% в спорадических и от 29 до 86% � в ин-
дуцированных радиацией случаях [3, 5, 7, 10].
Подобный разброс может быть отчасти связан
с неоднородностью исследованных групп по
полу, месту проживания, гистологическому ва-
рианту опухолей, этническому составу, а также
с чувствительностью молекулярно-генетичес-

Таблица 2 
Характеристика праймеров, использованных в работе 

Праймеры Продукт  
ПЦР Последовательность нуклеотидов в праймере Температура 

отжига, °С 

PTC3 210 F � ACCTGCCAGTGGTTATCAAGCT 
Rinter � CTCTGCCTTTCAGATGGAA 57 

PTC1 255 Finter � GCCTGGAGGAGCTCACCAA 
Rinter � CTCTGCCTTTCAGATGGAA 56 
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ких методик, использованных в различных ла-
бораториях. Вместе с тем, установлено, что
ионизирующее излучение и ранний возраст
пациентов считаются независимыми фактора-
ми риска, повышающими частоту образования
активированной формы RET [7, 10].

Хотелось бы обратить внимание на тот
факт, что в спорадическом ПРЩЖ превалиру-
ют онкогены RET/PTC1 [3, 5]. В радиогенных
карциномах характер мутации зависит от типа
радиационного воздействия. Так, внутреннее
облучение тиреоцитов за счет радиоизотопов
йода (постчернобыльские опухоли) способ-
ствует образованию онкогенов RET/PTC3, в то
время как прочие факторы � внешнее облуче-
ние и таковые, природа которых до сих пор не
выяснена, приводят к преимущественному
возникновению RET/PTC1 [2, 7, 10]. Заметим
также, что большинство редких структурных
мутаций гена RET было выявлено именно в
тиреоидном раке у детей из Беларуси и у боль-
ных, получивших ранее лучевую терапию по
медицинским показаниям [7].

В нашей работе перестройки протоон-
когена c-ret зарегистрированы в 9 (18,4%) из
49 случаев папиллярной тиреоидной карци-

номы у взрослых, при чем варианты RET/PTC1
и RET/PTC3 найдены в 4 (8,2%) и в 5 (10,2%)
образцах, соответственно.

Из таблицы 3 видно, что частота мута-
ции RET/PTC имела тенденцию к снижению
с увеличением возраста пациентов, однако
статистическая достоверность не была достиг-
нута (p=0,06). Тем не менее, полученные ре-
зультаты согласуются с ранее опубликованны-
ми данными, свидетельствующими о том, что
химерные белки преимущественно обнаружи-
ваются в группе больных молодого возраста.
В этой связи уместно упомянуть о значитель-
ной доле перестроек RET/PTC в ПРЩЖ у де-
тей и подростков, подвергшихся облучению
во время Чернобыльской аварии [7, 10]. Пред-
полагается, что такая закономерность распро-
странения данного генетического нарушения
отражает различия в биологических особен-
ностях развития опухолевого процесса в раз-
ных возрастных группах.

Заметим, что по некоторым сведениям
онкогены RET/PTC в большом количестве слу-
чаев (42-77%) выявляются при папиллярной
микрокарциноме щитовидной железы [4, 7].
По мнению авторов, такой вид структурных

Таблица 3 
Частота распространения RET/PTC в ПРЩЖ у взрослых 

Показатель Наличие 
перестройки RET 

Количество 
случаев 

Возраст (лет) < 30 /?  30 6/3 18/31 
  p=0,06  
Симптомы заболевания есть/нет 2/7 6/43 
  p=0,30  
Размер опухоли (мм) < 10/?  10 1/8 17/32 
  p=0,14  
Капсула узла есть/нет 0/9 11/38 
  p=0,09  
Мультифокальность есть/нет 2/7 13/36 
  p=1,00  
Экстратиреодное распространение есть/нет 3/6 5/44 
  p=0,04  
Стадия заболевания � III-IV есть/нет 2/7 12/37 
  p=1,00  
Регионарные метастазы есть/нет 9/0 32/17 
  p=0,02  
Отдаленные метастазы есть/нет 1/8 1/48 
  p=0,18  

 

ПЕРЕСТРОЙКИ ПРОТООНКОГЕНА C-RET В КЛЕТКАХ ПАПИЛЛЯРНОГО РАКА ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ



87

мутаций может быть ранним событием в мо-
лекулярном патогенезе ПРЩЖ. В нашем ис-
следовании из 17 (34,7%) опухолей с разме-
ром меньше 10 мм только в 1 (2,0%) образце
найдена хромосомная аберрация протоонко-
гена c-ret, что не позволяет нам сделать ана-
логичное заключение.

По данным литературы, метастазы в ре-
гионарные лимфатические узлы шеи были ча-
стой находкой в папиллярных раках, имеющих
перестройки RET/PTC. В изученной группе
установлена связь между вышеуказанным мо-
лекулярным событием и метастатическим по-
ражением лимфоузлов. Отдельно отметим, что
у пациента с метастазами в легкие была заре-
гистрирована мутация RET/PTC3.

Существуют наблюдения относительно
различий гистологических характеристик
ПРЩЖ в зависимости от присутствия конк-
ретного типа активированной формы белка
RET [7, 8, 10]. Действительно, выявленные
нами онкогены RET/PTC1 обнаружены в од-
ном случае диффузно-склерозирующего вари-
анта папиллярного рака и в трех опухолях пре-
имущественно папиллярного строения, а пе-
рестройки RET/PTC3 � в одном образце вы-
сококлеточного варианта и в четырех карци-
номах с преобладанием солидно-фолликуляр-
ных компонентов. Полагают, что такие мор-
фологические особенности опухолевой ткани
связаны со структурой партнерского полипеп-
тида, входящего в состав химерного комплек-
са RET/PTC. В модельных экспериментах на
культуре клеток было показано, что мутация
RET/PTC3 имеет более сильный митогенный
потенциал, чем RET/PTC1 [8]. В ряде публи-
каций продемонстрировано, что RET/PTC3-
положительные новообразования характери-
зуются более агрессивным течением, напри-
мер экстратиреоидным распространением,
быстрым ростом и частым метастазировани-
ем [6, 7, 10]. За исключением гистологичес-
ких особенностей ПРЩЖ, сравнительный ана-
лиз, проведенный в данной работе, не выя-
вил других клинико-морфологических разли-
чий между опухолями, несущими перестрой-
ки RET/PTC1 и RET/PTC3. Более того, во всех
трех RET/PTC-положительные случаях с ин-
вазией капсулы щитовидной железы выявлен

онкопротеин RET/PTC1. На наш взгляд, для
более определенного заключения о роли этих
молекулярных нарушений в течение ПРЩЖ
требуется обобщение результатов исследова-
ний большого количества однородных по ги-
стологическому строению карцином данной
локализации. При этом анализ полученного
экспериментального материала не только по-
зволит расширить существующее представле-
ние о механизмах трансформации тиреоцитов
в злокачественные клетки, но и сможет найти
адекватное применение в практической меди-
цине � в разработке новых дополнительных
критериев диагностики папиллярного рака и
индивидуализации лечения.

Заключение

1. В исследованной серии ПРЩЖ у
взрослых частота перестроек протоонкогена c-
ret не превышала 20% с одинаковой распрос-
траненностью вариантов RET/PTC1 и RET/
PTC3.

2. RET/PTC-положительные новообра-
зования характеризуются эктратиреоидным
распространением и повышенной частотой
метастатического поражения регионарных
лимфатических узлов шеи. Такая особенность
данного вида карциномы требует проведения
тотальной тиреоидэктомии с обязательной
шейной лимфодиссекцией, даже в случаях с
непальпируемыми или плохо визуализирован-
ными лимфоузлами.

3. Установлено отсутствие взаимосвязи
структурных мутаций RET/PTC с полом, воз-
растом, размером, стадией заболевания и ха-
рактером роста опухоли.
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ КЛИНИКО-МОРФОЛОГИЧЕСКАЯ

ХАРАКТЕРИСТИКА ХРОНИЧЕСКОГО ВИРУСНОГО ГЕПАТИТА С

С ПЕРСИСТЕНЦИЕЙ И БЕЗ ПЕРСИСТЕНЦИИ

ГЕРПЕТИЧЕСКОЙ ИНФЕКЦИИ В ПЕЧЕНИ

ГОЛУБЦОВ В.В.*, КРЫЛОВ Ю.В.**

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»*
Витебское областное клиническое патологоанатомическое бюро**

Резюме. Установлено, что при наличии персистенции герпетической инфекции в печени достоверно чаще и
раньше развиваются тяжелые фиброзные изменения, более выражена гиперплазия и пролиферация клеток РЭС,
жировая дистрофия гепатоцитов, полиморфизм гепатоцитов и образование телец Каунсильмена. Показано, что у
мужчин с хроническим гепатитом С и персистенцией герпетической инфекции в печени достоверно чаще
развиваются тяжелые фиброзные изменения, выраженнее гиперплазия и пролиферация клеток РЭС, жировая
дистрофия гепатоцитов, полиморфизм клеток и ядер, образование телец Каунсильмена по сравнению с мужчинами
с хроническим гепатитом С без персистенции герпетической инфекции.

У женщин с хроническим гепатитом С с персистенцией и без персистенции герпетической инфекции в
печени достоверных различий по морфологическим и лабораторным показателям не получено.

Отсутствие достоверных различий по лабораторным показателям и активности воспаления между
хроническими гепатитами С с персистенцией и без персистенции герпетической инфекции в печени, а также наличие
внутриядерных герпетических включений II типа и более частое развитие тяжелых фиброзных изменений позволяет
рассматривать персистенцию герпетической инфекции при хроническом гепатите С как хроническую вялотекущую
медленно прогрессирующую инфекцию.

Ключевые слова: персистенция, герпетическая инфекция, хронический гепатит С, клинико-
морфологическая характеристика.

Abstract. Severe fibrotic changes were determined to appear more often in case of the persistence of herpetic
infection in the liver. Hyperplasia and cellular proliferation of the reticuloendothelial system, fatty dystrophy of hepatocytes,
polymorphism of hepatocytes and formation of Councilman�s bodies were observed. It was found that severe fibrotic
changes, more clearly marked hyperplasia and cellular proliferation of the reticuloendothelial system, fatty dystrophy of
hepatocytes, polymorphism of hepatocytes and formation of Councilman�s bodies develop more frequently in men with
chronic hepatitis C and the persistence of herpetic infection in the liver than in men with chronic hepatitis C without the
persistence of herpetic infection.

The reliable differences in morphological and laboratory characteristics were not obtained in women suffering from
chronic hepatitis C with the persistence of herpetic infection in the liver and without it.

The persistence of herpetic infection in case of chronic hepatitis C may be considered as a chronic slowly progressing
infection with flaccid course because of the absence of reliable differences in morphological and laboratory characteristics
and inflammatory activity between chronic hepatitis with the persistence of herpetic infection in the liver and chronic
hepatitis without the persistence of herpetic infection in the liver as well as the presence of intranuclear herpetic II type
inclusions and more frequent development of severe fibrotic changes.
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90 ХРОНИЧЕСКИЙ ВИРУСНЫЙ ГЕПАТИТ С, АССОЦИИРОВАННЫЙ С ГЕРПЕТИЧЕСКОЙ ИНФЕКЦИЕЙ

В настоящее время является общеприз-
нанной возможность поражения пече-
ни вирусами из семейства Herpesviridae.

Наибольшее значение они имеют в раннем дет-
ском возрасте. У взрослых наиболее часто по-
добные гепатиты связывают с вирусом про-
стого герпеса 1-го типа, а у беременных и 2-
го типа [1].

При ВИЧ-инфекции в стадии СПИДа, а
также у больных, получающих цитостатичес-
кую терапию при лечении онкологических за-
болеваний и при трансплантации органов, в
печени обнаруживают вирусы цитомегалии,
Эпштейна-Барра, а также вирусы герпеса 6-
го и 7-го типов. В отдельных наблюдениях вы-
явлены поражения печени при генерализован-
ной форме опоясывающего лишая (вирус гер-
песа 3-го типа). В части наблюдений описы-
вают и сочетанное поражение вирусами ге-
патита и герпеса [1].

Имеются данные о том, что вирус про-
стого герпеса (ВПГ) способен персистировать
и поражать ткани и органы всех 3-х эмбрио-
нальных зачатков [2]. В частности, он спосо-
бен к репликации в купферовских клетках, а
также и в других клетках мононуклеарного
ряда, а при некоторых условиях и в гепатоци-
тах [1]. В подавляющем большинстве случаев
поражения печени возникают на фоне гене-
рализованной инфекции с преимущественно
гематогенной диссеминацией возбудителя [3,
4]. Вместе с тем, имеются работы, позволяю-
щие предполагать существование и других
недостаточно изученных форм взаимодей-
ствия вируса герпеса с клетками печени, в ча-
стности, свидетельствующие о возможном
участии ВПГ в развитии хронических пора-
жений печени, что было подтверждено функ-
циональными и структурными изменениями
печени, обнаруженными при биохимических
и морфологических исследованиях [1, 5]. Роль
герпес-вирусов в течении хронических диф-
фузных поражений печени в т.ч. при вирус-
ных гепатитах остается практически не изу-
ченной.

Целью исследования являлось изучение
значения персистенции ВПГ 1-го типа в те-
чении хронического вирусного гепатита С
путем сравнения клинико-морфологических

показателей хронических вирусных гепатитов
С с персистенцией и без персистенции гер-
петической инфекции в печени.

Методы

Изучены 37 биоптатов печени больных
с установленным диагнозом хронического ге-
патита С (на основании определения РНК-
НCV в полимеразной цепной реакции и анти-
HCV в ИФА). Исследуемые биоптаты фикси-
ровали в 10% формалине, заливали в парафин,
готовили гистопрепараты по стандартным
методикам [3, 6]. Для гистологического иссле-
дования применяли окраску гематоксилином
и эозином, а также пикрофуксином по методу
Ван-Гизона.

Вначале нами было произведено иссле-
дование этих биоптатов печени на наличие
антигенов вируса простого герпеса I типа ме-
тодом флюоресцирующих антител (из 37 слу-
чаев положительными были 12, что состав-
ляет 32,4% от всех случаев гепатита С). В со-
ответствии с полученными данными все слу-
чаи были разделены на 2 группы: первая - хро-
нические гепатиты С с персистенцией герпе-
тической инфекции в печени (12 случаев), вто-
рая � хронические гепатиты С без персистен-
ции герпетической инфекции в печени (20
случаев).

Степень активности процесса оценива-
ли с использованием полуколичественного
анализа определения гистологического индек-
са активности (ГИСА), предложенного
R. Knodell и соавт. [7], который учитывает в
баллах следующие морфологические компо-
ненты хронического гепатита: некрозы гепа-
тоцитов, дистрофию гепатоцитов, воспали-
тельный инфильтрат, изменения синусоидов
и поражение желчных протоков. Стадию за-
болевания (степень его хронизации) опреде-
ляли с помощью полуколичественного анализа
гистологического индекса стадии заболевания
(ГИСХ), разработанного Серовым В.В и со-
авт. [8], который учитывает в баллах степень
выраженности фиброза.

Биохимическая оценка хронических ви-
русных гепатитов С осуществлялась путем
изучения таких параметров, как общий, пря-
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мой и непрямой билирубин, АлАТ, АсАТ, оп-
ределялся коэффицент Де Ритиса как отноше-
ние АсАТ/АлАТ и равный в норме 1,33 (при
заболеваниях сердца он увеличивается, при
болезнях печени уменьшается) [9].

Статистическая обработка результатов
проводилась с применением пакета программ
STATISTICA 6,0 фирмы StatSoft Inc. (США).
Результаты представлены в виде М±s, где М �
среднестатистическое значение, s � среднее
квадратическое отклонение. При сравнении
средних величин двух групп первоначально
определяли характер распределения значений
переменных. Так как в исследуемых выборках
отсутствовало подчинение закону нормально-
го распределения оцениваемых переменных,
а также имелись случаи малых выборок, при-
менялись методы непараметрической статис-
тики. Степень достоверности различий сред-
них величин изучаемых показателей внутри
групп и при сравнении независимых выбо-
рок оценивали с помощью критерия U
Вилкоксона-Манна-Уитни [10]. Корреляцион-
ный анализ проводился с вычислением коэф-
фициента корреляции (с) и определением сте-
пени его достоверности для сравнения изуча-
емых показателей между собой с помощью
коэффицента ранговой корреляции Спирмена
(rs). Во всех случаях отличия считались стати-
стически достоверными при p<0,05.

Результаты и обсуждение

В 1-й группе по полу и возрасту боль-
ные распределились следующим образом: в 3-
х случаях были женщины, что составило 25%
от всех случаев данной группы, в возрасте от
22 до 37 лет (средний их возраст составил
29±3 года), в 9-ти- мужчины (75%) в возрасте
от 19 до 55 лет (средний возраст этой группы
составил 27±5 лет). Общий средний возраст
1-й группы составил 28 лет±1 год.

Во 2-й группе по полу и возрасту боль-
ные распределились следующим образом: в
9-ти случаях были женщины, что составило
36% от всех случаев данной группы, в возра-
сте от 19 до 45 лет (средний их возраст со-
ставил 18 лет±2 года), в 16-ти � мужчины
(64%) в возрасте от 19 до 48 лет (средний

возраст этой группы составил также 18 лет±3
года). Общий средний возраст 2-й группы со-
ставил 18±0 лет.

По степени активности в целом в 1-й
группе высокая степень активности гепатита
наблюдалась в 3-х случаях, что составило 25%
от всех случаев хронического гепатита С этой
группы, умеренная � в 7-ми случаях (58,4%),
слабая � в 2-х (16,6%). Суммарно высокая и
умеренная степень активности составляли 10
случаев (83,4%). При этом у женщин высокая
степени активности гепатита наблюдалась в
1-м случае, что составило 8,4% от всех случа-
ев 1-й группы, умеренная � в 2-х (16,6%), сла-
бая � 0 случаев. Суммарно высокая и умерен-
ная степени активности гепатита у женщин
составили 25%. У мужчин высокая степень
активности гепатита наблюдалась в 2-х слу-
чаях, что составило 16,7% от всех случаев 1-й
группы, умеренная � в 5-ти (41,7%), слабая �
в 2-х (16,6%). Суммарно высокая и умеренная
степени активности гепатита у мужчин соста-
вили 58,4%.

По степени активности в целом во 2-й
группе больных высокая степень активности
гепатита наблюдалась в 5-ти случаях, что со-
ставило 20% от всех случаев хронического ге-
патита С этой группы, умеренная � в 15-ти
случаях (60,0%), слабая � в 5-ти (20,0%). Сум-
марно высокая и умеренная степени активно-
сти составляли 20 случаев (80,0%). При этом
у женщин высокая степень активности гепа-
тита наблюдалась в 2-х случаях, что состави-
ло 8% от всех случаев 2-й группы, умеренная
� в 6-ти (24%), слабая � в 1-м случае (4%). Сум-
марно высокая и умеренная степени активно-
сти гепатита у женщин составили 32%. У муж-
чин высокая степень активности гепатита на-
блюдалась в 3-х случаях, что составило 12%
от всех случаев 2-й группы, умеренная - в 9-
ти (36%), слабая � в 4-х (16%). Суммарно вы-
сокая и умеренная степени активности гепа-
тита у мужчин составили 48%.

В 1-й группе в целом тяжелая степень
фиброзных изменений имела место в 5 случа-
ях, что составило 41,7% от всех случаев хро-
нического гепатита С этой группы, умеренная
� в 3-х (25%), слабая � в 4-х (33,3%). Суммар-
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но тяжелая и умеренная степень фиброзных
изменений наблюдалась в 8-ми случаях
(66,7%). При этом у женщин тяжелая степень
фиброзных изменений имела место в 2-х слу-
чаях, что составило 16,7% от всех случаев 1-й
группы, умеренная - в 1-м случае (8,3%), сла-
бая - 0 случаев, суммарно тяжелые и умерен-
ные фиброзные изменения составили 25% от
всех случаев 1-й группы. У мужчин тяжелая
степень фиброзных изменений имела место в
3-х случаях, что составило 25% от всех случа-
ев 1-й группы, умеренная - в 2-х случаях
(16,7%), слабая - в 4-х (33,3%). Суммарно тя-
желые и умеренные фиброзные изменения
составили 41,7% от всех случаев 1-й группы.

Во 2-й группе больных тяжелая степень
фиброзных изменений имела место в 2-х слу-
чаях, что составило 8,0% от всех случаев хро-
нического гепатита С этой группы, умеренная
� в 2-х (8,0%), слабая � в 21-м (84,0%). Сум-
марно тяжелая и умеренная степень фиброз-
ных изменений наблюдалась в 4-х случаях
(16,0%). При этом у женщин тяжелая степень
фиброзных изменений имела место в 1-м слу-
чае, что составило 4% от всех случаев 2-й груп-
пы, умеренная � 0 случаев, слабая � в 8-ми
случаях (32%). Суммарно тяжелые и умерен-
ные фиброзные изменения составили 4% от
всех случаев 2-й группы. У мужчин тяжелая
степень фиброзных изменений имела место в
1-м случае, что составило 4% от всех случаев
2-й группы, умеренная � в 2-х случаях (8%),
слабая � в 13-ти (52%). Суммарно тяжелые и
умеренные фиброзные изменения составили
12% от всех случаев 2-й группы.

В таблице 1 приводится сравнительная
характеристика морфологических изменений
при хроническом гепатите С с персистенци-
ей и без персистенции герпетической инфек-
ции в печени.

Важно отметить, что во всех случаях ге-
патита С с персистенцией герпетической ин-
фекции в печени в ядрах гепатоцитов, эпите-
лия желчных протоков, эндотелии синусои-
дов, в клетках Купфера отмечались герпети-
ческие включения II типа. Это указывает на
длительное существование вируса в печени
(месяцы или даже годы).

Средние показатели оцениваемых био-
химических параметров в целом в 1-й группе
составляли: общий билирубин � 94,12±5,69
ммоль/л, прямой � 37,03±3,56 ммоль/л, непря-
мой � 56,25±4,70 ммоль/л, АлАТ � 131,63±7,49
Е/л, АсАТ � 109,23±5,79 ЕД/л, коэффицент Де
Ритиса составил 0,93±0,31. У женщин сред-
ний показатель общего билирубина составил
122,70±12,83 ммоль/л, прямого - 56,66±8,09
ммоль/л, непрямого � 66,03±7,84 ммоль/л,
АлАТ � 141±8,66 Е/л, АсАТ � 100±8,0 ЕД/л,
коэффицент Де Ритиса составил 0,86±0,32. У
мужчин средний показатель общего билиру-
бина составил 84,65±4,83 ммоль/л, прямого �
30,5±2,62 ммоль/л, непрямого � 53,11±8,95
ммоль/л, АлАТ � 128,51±8,09 Е/л, АсАТ �
101,11±3,39 ЕД/л, коэффицент Де Ритиса со-
ставил 0,94±0,31.

Средние показатели оцениваемых био-
химических параметров в целом во 2-й груп-
пе составляли: общий билирубин � 68,08±6,24
ммоль/л, прямой � 22,62±3,54 ммоль/л, непря-
мой � 45,50±6,53 ммоль/л, АлАТ � 149,90±8,09
Е/л, АсАТ � 92,80±5,10 ЕД/л, коэффицент Де
Ритиса составил 0,65±0,18. У женщин сред-
ний показатель общего билирубина составил
102,20±5,45 ммоль/л, прямого � 40,35±1,47
ммоль/л, непрямого � 61,83±1,35 ммоль/л,
АлАТ � 99,90±5,12 Е/л, АсАТ � 77,25±8,10 ЕД/
л, коэффицент Де Ритиса составил 0,70±0,14.
У мужчин средний показатель общего били-
рубина составил 48,92±2,91 ммоль/л, прямо-
го - 12,66±2,30 ммоль/л, непрямого �
36,28±5,88 ммоль/л, АлАТ � 178,0±9,88 Е/л,
АсАТ � 101,50±8,05 ЕД/л, коэффицент Де Ри-
тиса составил 0,60±0,15.

Заключение

1. При персистенции герпетической ин-
фекции в печени достоверно чаще по сравне-
нию с гепатитом С без персистенции герпе-
тической инфекции развиваются тяжелые фиб-
розные изменения ( р=0,029), выраженнее ги-
перплазия и пролиферация клеток РЭС
(p=0,036), жировая дистрофия гепатоцитов
(p=0,044), полиморфизм клеток и ядер
(p=0,011), образование телец Каунсильмена
(p=0,011).
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Таблица 1 
Признак Гепатит С + герпес 

(кол-во случаев) / в % 
Гепатит С (кол-во 
случаев) / в % 

Достоверность 
различий между 
группами (p) 

Гиперплазия и пролиферация 
РЭС+эндотелия: n=12 n=25  

- слабая 1/8,3 10/40,0 0,685 
- умеренная 1/8,3 12/48,0 1,0 
- выраженная 10/83,4 3/12,0 0,036 
Пролиферация желчных 
протоков: 

   

- слабая 10/83,4 12/48,0 0,142 
- умеренная 2/16,6 13/52,0 0,271 
Гидропическая дистрофия:    
- слабая 4/33,3 10/40,0 0,753 
- умеренная 6/50,0 12/48,0 0,310 
- выраженная 2/16,6 3/12,0 0,271 
Жировая дистрофия:    
- слабая 2/16,6 21/84,0 0,554 
- умеренная 1/8,3 2/8,0 0,715 
- выраженная 9/75,0 2/8,0 0,044 
Балонная дистрофия:    
- слабая 10/83,4 18/72,0 0,173 
- умеренная 1/8,3 5/20,0 0,138 
- выраженная 1/8,3 2/8,0 0,400 
Цепочки лимфоцитов:    
- малое кол-во 6/50,0 15/60,0 0,554 
- умеренное кол-во 6/50,0 6/24,0 0,374 
- большое кол-во 0/0 4/16,0 0,685 
Воспалительная 
инфильтрация: 

   

-лимфо-гистиоцитарное 8/66,7 9/36,0 0,463 
- только лимфоциты 4/33,3 16/64,0 0,779 
Перипортальное воспаление:    
- слабое 2/16,6 15/60,0 0,401 
- умеренное 8/66,7 6/24,0 0,085 
- выраженное 2/16,6 4/16,0 0,248 
Воспаление внутри долек:    
- слабое 10/83,4 23/92,0 0,225 
- умеренное 2/16,6 2/8,0 0,063 
Воспаление в портальных 
трактах: 

   

- слабое 4/33,3 12/48,0 0,093 
- умеренное 8/66,7 13/52,0 0,105 
Перипортальные некрозы:    
- части трактов 10/83,4 21/84,0 0,361 
- всех трактов 2/16,6 4/16,0 0,592 
Тельца Каунсильмена (малое 
количество) 

10/83,4 3/12,0 0,011 

Полиморфизм ядер и 
гепатоцитов (ядер слабый, 
гепатоцитов - умеренный) 

12/100 6/24,0 0,011 
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2. У мужчин с хроническим гепатитом
С и персистенцией герпетической инфекции
в печени достоверно чаще развиваются тяже-
лые фиброзные изменения (p=0,043), выра-
женнее гиперплазия и пролиферация клеток
РЭС (p=0,007), жировая дистрофия гепатоци-
тов (p=0,017), полиморфизм клеток и ядер
(p=0,017), образование телец Каунсильмена
(p=0,011) по сравнению с мужчинами с хро-
ническим гепатитом С без персистенции гер-
петической инфекции.

У женщин с хроническим гепатитом С с
персистенцией и без персистенции герпети-
ческой инфекции в печени достоверных раз-
личий по морфологическим и лабораторным
показателям не получено.

3. Отсутствие достоверных различий по
лабораторным показателям и активности вос-
паления между хроническими гепатитами С с
персистенцией и без персистенции герпети-
ческой инфекции в печени, а также наличие
внутриядерных герпетических включений II
типа и более частое развитие тяжелых фиброз-
ных изменений позволяют рассматривать пер-
систенцию герпетической инфекции при хро-
ническом гепатите С как хроническую вялоте-
кущую медленно прогрессирующую инфекцию.

4. Так как при хроническом гепатите С с
персистенцией герпетической инфекции в пе-
чени отсутствуют корреляционные связи меж-
ду полиморфизмом клеток и ядер с воспалени-
ем и дистрофией гепатоцитов, с одной сторо-
ны, а также между образованием телец Каун-
сильмена и воспалением, с другой стороны, как
это наблюдается при хроническом гепатите С
без персистенции герпетической инфекции в
печени, то достоверно более выраженный по-
лиморфизм клеток и ядер, образование телец
Каунсильмена следует рассматривать как ре-
зультат персистенции герпетической инфекции.

5. Наличие обратной корреляционной
связи между возрастом и фиброзом при гепа-

тите С с персистенцией герпетической инфек-
ции в печени указывает на более раннее раз-
витие фиброзных изменений в печени по
сравнению с гепатитом С без персистенции
герпетической инфекции при котором наблю-
дается прямая корреляционная связь.
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ПСИХИАТРИЯ

Продолжаются дебаты относительно
возможной связи холестерина сыво
ротки крови со смертностью от несча-

стных случаев и такими психическими рас-
стройствами, как импульсивность, агрессия и
суицидальное поведение. По мнению многих
авторов, агрессивное деструктивное поведе-
ние, влекущее за собой насилие и насиль-
ственную смерть, давно признано медицинс-
кой проблемой, требующей неотложного вме-
шательства врачей-психиатров и в том числе
врачей первичной медицинской помощи [1,
2, 3, 4, 5, 6, 7]. Golomb B.A. с соавт. [8] провела
рандомизированный мета - анализ многочис-
ленных экспериментальных исследований, где
использовалась гипохолестеринемическая те-
рапия. Было обнаружено повышение часто-

Резюме. В статье приводится анализ поведенческих нарушений, возникших в результате снижения или исходно
сниженного сывороточного холестерина и его взаимосвязь со смертностью от несчастных случаев,
импульсивностью, агрессией и суицидальным поведением. В обзоре представлены доказательства многих авторов
о наличии достоверной ассоциации низкого уровня холестерина сыворотки крови с жестокостью при парасуициде,
возможностью использования данного доступного параметра как потенциального индикатора риска тяжких
насильственных действий при суицидальном поведении и депрессии, указывается на непосредственное
взаимоотношение сывороточного холестерина с эмоциональной и интеллектуальной деятельностью, стрессом.

Ключевые слова: гипохолестеринемия, агрессия, суицид, депрессия, стресс, эмоции.

Abstract. The present article deals with the analysis of behavioural disorders, resulting from reduced or initially
low serum cholesterol and the influence of low serum cholesterol on death rate from accidents, impulsiveness, aggression
or suicidal behaviour.

In this review the arguments of many authors concerning the existence of reliable association between low cholesterol
level in blood serum and cruelty on parasuicide are presented, the possibility to use this accessible parameter as a
potential risk indicator of severe violent actions in case of suicidal behaviour and depression is pointed out. The view
about interconnection of serum cholesterol with emotional and intellectual activity as well as stress is expressed.

ты насильственной смерти не только у лиц,
получавших гипохолестеринемическую тера-
пию при сердечно-сосудистой патологии, но
и в эксперименте у здоровых. Существующие
публикации последних лет подтверждают
наличие реальной связи низких или снижен-
ных показателей холестерина от его исход-
ного уровня с нарушением поведения. Воз-
можные неблагоприятные эффекты низких
или сниженных концентраций холестерина
сыворотки крови, по данным Wardle J. с со-
авт.[9], затронули важные научно-практичес-
кие вопросы. Эти наблюдения побудили выд-
винуть предположение, что поведенческие
или эмоциональные расстройства могут быть
частью процесса, связывающего липиды и
случайную смерть.

Целью настоящей работы было выясне-
ние наличия непосредственной связи между
уровнем холестерина и поведенческими на-
рушениями. Получить ответ на вопрос о воз-

Адрес для корреспонденции: 210023, г. Витебск, пр-т
Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет, кафедра психиатрии и наркологии,
р. тел.20-11-91. � Богданов А.С.
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можных неблагоприятных последствиях низ-
ких или сниженных концентрациях холесте-
рина сыворотки крови и оценить накоплен-
ные данные для возможного использования
уровня холестерина как инструмента прогно-
за агрессии и аутоагрессии.

Влияние гипохолестеринемической
терапии и диеты на поведение

Еще в 1990 году публикации Muldoon
M.F. с соавт. [10] привлекли внимание к об-
мену липидов. Обнаружено существенное
уменьшение числа смертельных случаев от
коронарной недостаточности при снижении
повышенного общего холестерина у лиц сред-
него возраста путем применения диетичес-
ких мероприятий, лекарственной терапии
или тем и другим способом, в то время как
общая смертность среди населения при этом
не снижалась. Подобное несоответствие воз-
никло в результате существенного увеличе-
ния смертельных эпизодов от несчастных
случаев, убийств и самоубийств пациентов.
Впоследствии многочисленные эпидемиоло-
гические обследования показали, что низкий
плазменный холестерин был связан с депрес-
сивным состоянием у пациентов [концент-
рация холестерина ниже 4,14 ммоль/л) [5, 11,
12, 13, 14, 15, 16]. Соответствующие резуль-
таты, правда, на несколько меньшем количе-
стве пациентов, подтверждали подобные на-
блюдения в последующих публикациях [3, 17,
18 19]. В других же публикациях, при обсле-
довании значительного количества населе-
ния, сообщалось о наличии ассоциаций меж-
ду низким холестерином и травматическим,
суицидальным поведением [13, 20]. Несколько
позже целенаправленные исследования по
выявлению связи между суицидальными тен-
денциями и сниженным или исходно низким
холестерином сыворотки крови у мужчин
подтвердили результаты ранее опубликован-
ных работ [21]. Однако появлялись отдель-
ные публикации, которые сообщали об отсут-
ствии непосредственной зависимости деп-
рессивного состояния [22 23, 24] и суици-
дального поведения [25, 3, 26] от низких кон-
центраций холестерина.

В свое время в американских группах
здоровья, с целью снижения риска сердечно-
сосудистой патологии и других атеросклеро-
тических расстройств, рекомендовали эффек-
тивный и безопасный диетический способ
отказа от потребления насыщенного жира и
холестерина. Накопленный Kaplan J.R. с со-
авт.[27] материал в данных группах о низком
уровне холестерина сыворотки крови свиде-
тельствовал об увеличении смертности пре-
имущественно от несчастных случаев и суи-
цидов. Помимо этого, авторы также провели
исследование социального поведения обезь-
ян мужского пола, которым выдавали в тече-
ние двух лет различную по содержанию холе-
стерина диету. Данная диетическая манипу-
ляция закончилась тем, что в группе с увели-
ченным содержанием холестерина были вы-
явлены высокие показатели общего холесте-
рина сыворотки крови и снижение липопро-
теида высокой плотности. По окончании опы-
та уровень агрессивных тенденций в этой
группе был ниже, поведение обезьян носило
более благоразумный характер [28]. Дальней-
шая разработка гипотезы зависимости плаз-
менного холестерина от диеты в исследова-
ниях на обезьянах обнаружила тенденцию уве-
личения импульсивных и насильственных
действий в поведении животных при сниже-
нии уровня плазменного холестерина. По мне-
нию авторов, изменения в поведении обезь-
ян наступили через механизм вовлечения в
процесс центральной серотонинэргической
активности. Предварительные исследования
показали, что применение диеты или меди-
каментозных препаратов для снижения холе-
стерина крови и предотвращения сердечно-
сосудистых расстройств сопровождается уве-
личением смертных случаев вследствие ауто-
агрессии или применения насилия. Hawthon
K. с соавт. [29], Bovbjerg V. E. с соавт. [30] под-
твердили связь повышенного риска агрессив-
ного и аутоагрессивного поведения, обуслов-
ленного применением препаратов, понижа-
ющих уровень холестерина крови. Подобные
результаты были получены Kunigi H. [31] при
изучении смертности от сердечно-сосудистой
патологии. Несмотря на ее снижение, уровень
смертности от суицидов и несчастных случа-
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ев возрастал среди пациентов с пониженным
холестерином сыворотки крови. Как полагает
Golomb B.A с соавт. [8], выгода назначения ги-
похолестеринемической терапии для предот-
вращения сердечной патологии достаточно
обоснована. Но, несмотря на это, возникало
противоречие относительно возможных не-
благоприятных эффектов, связанных с при-
емом статина, который являлся наиболее рас-
пространенным в США лекарственным пре-
паратом, понижающим уровень холестерина.
Препарат вызывал негативные последствия,
воздействуя на познавательную функцию, на-
строение, а также приводил к поведенческим
нарушениям в виде агрессии и насилия. Про-
веденный анализ литературы позволяет счи-
тать, что при назначении гипохолестеринеми-
ческой терапии могут иметь место как благо-
приятные, так и неблагоприятные эффекты и
требуется дальнейшее их изучение для уста-
новления приемлемого баланса между ними.
Высказывалась и противоположная точка зре-
ния по этому поводу. Wardle J. с соавт. [9] по-
лучил результаты, которые не подтверждали
гипотезу зависимости эмоциональных изме-
нений от медикаментозного снижения кон-
центрации холестерина в сыворотке крови. В
течение трех лет большая группа населения
принимала simvastatin в дозе 20-40 мг ежеднев-
но. Анкетное тестирование настроения до
назначения препарата и в конце эксперимен-
та не показало достоверных различий.

Гипохолестеринемия при депрессии
 и суицидальном состоянии

Manfredini R. с соавт. [32] сообщили, что
назначение препаратов, снижающих уровень
холестерина с целью предотвращения сердеч-
но-сосудистых расстройств и уменьшения рис-
ка смертельного исхода от данных заболева-
ний не приводило к увеличению числа ауто-
агрессивных проявлений по сравнению с кон-
трольной группой, где применялось плацебо.
Особый интерес представляет исследование
Favaro A. с соавт. [33]. Рассматривались суи-
цидальные тенденции при нервной анорек-
сии и взаимосвязь нарушенного пищевого
поведения, приводящего к снижению метабо-

лической активности, с сывороточным холес-
терином. Результаты, полученные в исследо-
вании, показали, что субъекты с нереализо-
ванными суицидальными тенденциями, им-
пульсивным или длительно протекающим во-
ображаемым суицидальным поведением име-
ли значительно более низкий уровень холес-
терина, чем пациенты без суицидальных
тенденций. Уровни холестерина у всех паци-
ентов отрицательно коррелировали с серьез-
ностью депрессивных признаков, за исключе-
нием тех, у кого обнаружена абулимия. Муль-
тифакторный анализ показал, что пищевые ме-
таболические факторы, которые рассматрива-
лись в исследовании, не повлияли на соотно-
шение между уровнем холестерина и представ-
ляемым и имеющим место суицидальным по-
ведением. Несмотря на влияние важных ме-
таболических механизмов, затрагивающих хо-
лестеринемию, исследование только подтвер-
дило наличие связи между низкими концент-
рациями холестерина и суицидоманией. Мно-
гие исследователи, связывающие низкое со-
держание холестерина в сыворотке крови со
случаями аутоагрессивного поведения и на-
сильственной смерти [34, 35, 36], отмечали,
что природа их возникновения пока остается
не до конца выясненной. Но такие факторы,
как депрессия, бедный пищевой рацион или
отсутствие аппетита, приводящие к низкому
уровню холестерина в сыворотке крови, мо-
гут играть очевидную роль в возникновении
агрессивного и аутоагрессивного поведения.

Таким образом, эпидемиологические и
экспериментальные данные о существующей
связи низкого уровня холестерина сыворотки
крови с травматической смертью при медика-
ментозном его снижении может оказать небла-
гоприятное влияние на поведение некоторых
индивидуумов [27, 28]. Болезненные состоя-
ния, которые сопровождают основное депрес-
сивное психическое расстройство, также мо-
гут приводить к снижению уровня холестери-
на, в частности, от принимаемой низкокало-
рийной диеты, приводящей к потере веса. Воз-
никающая аутоагрессия, непосредственно свя-
занная с высокой смертностью в некоторых
популяциях, объясняется болезнью или факто-
рами, которые вызывают болезнь. Снижение
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концентрации холестерина ведет к увеличению
смертных случаях только тех лиц, которые были
более предрасположены к психическим рас-
стройствам, в отличие от контрольной группы,
защищенной от этого эффекта [37, 38].

Анализ долгосрочных эпидемиологичес-
ких исследований насильственной смерти и
суицидального поведения показал высокий
процент низкого уровня общего холестерина
[ХС_СЫВОР) среди пациентов, у которых он
был снижен посредством фармакотерапии или
использованием диетических мероприятий
[39]. Была постулирована связь между низким
уровнем холестерина и более низкой деятель-
ностью центральных серотонинэргических
структур, ответственных в этом случае за им-
пульсивное поведение. По данным же других
авторов [40], низкие или сниженные концент-
рации холестерина сыворотки при терапевти-
ческих мероприятиях были связаны с увели-
ченным риском смерти от самоубийства.

В исследовании Gallerani M. с соавт. [18]
было высказано мнение о том, что у лиц, со-
вершивших парасуицид, могут быть низкие
концентрации холестерина. Авторы оценива-
ли пол, возраст, способ и жестокость испол-
нения парасуицида, психическое состояние
при совершении аутоагрессивного действия,
а также концентрации холестерина в сыворот-
ке крови. Низкие концентрации холестерина
были найдены у пациентов, совершивших
парасуицид, при сравнении с контрольной
группой независимо от пола, степени выра-
женности аутоагрессии. Кроме того, линей-
ный регрессионный анализ показал различия
в концентрациях холестерина в образцах кро-
ви, связанных с отрезком времени от совер-
шенного парасуицида. Более низкие концент-
рации холестерина были обнаружены в слу-
чае взятия крови непосредственно после па-
расуицида. Alvarez J.C. с соавт. [37], продол-
жая изучение суицидального поведения, раз-
делили исследуемых на две группы в зависи-
мости от тяжести нанесенных себе повреж-
дений. К одной группе отнесли лиц, совер-
шивших суицидальные действия с особой же-
стокостью [нанесение себе тяжких телесных
повреждений), а к другой � без насильствен-
ных действий по отношению к себе [отравле-

ние). Результаты показали наличие достовер-
ной ассоциации низкого уровня холестерина
с жестокостью при суицидальной попытке, а
не с самим суицидальным действием непос-
редственно. Авторы указывали на необходи-
мость проведения дальнейших исследований
для возможности использования данного до-
ступного параметра как потенциального ин-
дикатора риска тяжких насильственных дей-
ствий при суицидальном поведении. В то же
время, Kunigi H. [31], изучая суицидальные тен-
денции у лиц пожилого возраста, отмечал, что
пациенты с низким уровнем холестерина име-
ют более выраженные депрессивные призна-
ки и соответственно более активное суици-
дальное поведение, чем субъекты с высокими
показателями сывороточного холестерина.

Steegmans P.H. с соавт. [41] предприняли
попытку установить, имеют ли люди средних
лет с возрастными низкими уровнями холесте-
рина (< или =4.5 ммоль/литр) более высокий
риск депрессивных признаков по сравнению с
группой людей, где уровень холестерина был в
интервале между 6 и 7 ммоль/литр. Обследуе-
мые с возрастными низкими уровнями холес-
терина показали последовательно более высо-
кий риск наличия депрессивных признаков, чем
во второй группе, независимо от возраста, ис-
пользования алкоголя и существования хрони-
ческих болезней. Различий между этими двумя
группами в степени проявления враждебнос-
ти, гнева и импульсивности выявлено не было.
В связи с этим был сделан вывод, что субъек-
ты с более низкими уровнями холестерина (<
или =4.5 ммоль/литр) имеют более высокую
распространенность депрессивных признаков,
чем те, у которых уровень холестерина находил-
ся между 6 и 7 ммоль/литр.

Уровень холестерина и гормоны

Интересны механизмы развития после-
родовых психических расстройств, в частно-
сти депрессивного состояния. Известно, что
перед родами возникает физиологическое уве-
личение в сыворотке крови общего холестери-
на и триглицеридов до пиковых концентраций
с последующим быстрым их уменьшением в
течение нескольких дней после родов.
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Ploeckinger B. с соавт. [42] предположили, что
быстрое падение концентрации липидов в
плазме крови после родов может служить ес-
тественной моделью для проверки гипотезы о
связи между уровнем концентрации липидов
и настроением. Психическое состояние жен-
щин определялось при помощи структуриро-
ванного клинического интервью, основанного
на DSM-III и при помощи шкалы самооценки
Цунга (Zung) с вычислением коэффициентов
корреляции между настроением и абсолютны-
ми концентрациями липидов и относительны-
ми изменениями в липидах сыворотки в доро-
довом и послеродовом периоде. Абсолютные
концентрации холестерина не показали никакой
существенной корреляции с состоянием настро-
ения. Относительное уменьшение холестерина
сыворотки достоверно коррелировало с оцен-
кой настроения. Оказалось, что относительные
показатели снижения холестерина после родов
по сравнению с его дородовым уровнем имели
высокую степень корреляции с появлением деп-
рессивных симптомов, т.е. чем более выражено
было это снижение, тем более выраженными
были депрессивные симптомы. Полученные ре-
зультаты показали зависимость между снижени-
ем холестерина и послеродовым депрессивным
состоянием, которое осталось даже после кор-
ректировки прогестероном.

Оказалось, что и мужские половые гор-
моны также зависят от уровня холестерина.
Мужской половой гормон testosterone
propionate стимулирует эстерификацию моз-
гового холестерина. По данным Chakraborty
S. [43], эстерифицированный холестерин от-
сутствует в мозгу крыс женского пола, а вве-
дение им тестостерона стимулирует эстери-
фикацию. У кастрированных крыс мужского
пола эстерифицированный холестерин моз-
га исчезает.

Психическая деятельность
и холестерин

Patterson S. M. с соавт. [44] связывали
уровни фракций сывороточного холестерина
с психическим напряжением (mental stress),
создаваемым математическими упражнения-
ми. Косвенно оценивались в сыворотке кро-

ви гематокрит и гемоглобин. Результаты экс-
перимента показали значимое (p <.001) уве-
личение концентрации ХС_СЫВОР, ТГ_СЫ-
ВОР, ХС_ЛПНП, ХС_ЛПВП во время счета в
уме, при этом сывороточный адреналин не
изменялся. Результаты указывали на значимые
(p < .002) увеличения гематокрита и гемогло-
бина, на 9,23% снижался плазменный объем
во время арифметических операций. Сниже-
ние плазменного объема в свою очередь при-
водит к изменению концентрации ХС_СЫ-
ВОР, ТГ_СЫВОР, ХС_ЛПВП, ХС_ЛПНП. Эти
результаты указывают на то, что арифметичес-
кие операции вызывают существенное умень-
шение плазменного объема и опосредованно
увеличивают циркулирующие концентрации
липидов, являясь вторичным результатом, за
счет сосудистой проницаемости. В связи с
этим был сделан вывод о необходимости уче-
та изменения плазменного объема крови при
проведении биохимических исследований.

Многократные исследования последних
лет поддерживают взгляды на единый меха-
низм, при котором острое психологическое
напряжение вызывает повышение концентра-
ций общего холестерина и его подфракций.
Кроме того, повышение уровня холестерина
может возникать в результате изменений в
метаболизме самих липопротеинов. Bachen
Е.А. с соавт. [45] предприняли попытку про-
верить обе гипотезы посредством влияния на
симпатические медиаторные ответы во вре-
мя стресса, используя неселективный антаго-
нист рецепторов лобеталол. Оценивались
индексы сердечной деятельности (пульс, кро-
вяное давление), индексы гемоконцентрации
(гематокрит, гемоглобин), а также серологи-
ческие липиды (ХС_СЫВОР, ТГ_СЫВОР,
ХС_ЛПНП, ХС_ЛПОНП, ХС_ЛПВП, свобод-
ные жирные кислоты) до введения препара-
та, при введении препарата, после стресса и
после отдыха. Лобеталол блокировал во вре-
мя стресса повышение частоты сердечных со-
кращений, не изменяя кровяного давления или
гемоконцентрацию и обусловленное стрессом
повышение концентраций свободных жирных
кислот и уровня ТГ_СЫВОР, но никак не вли-
ял на повышение абсолютного уровня
ХС_ЛПНП, ХС_ЛПВП, ХС_СЫВОР. Арифме-
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тическая корреляция не показала увеличение
ХС_ЛПНП, ХС_ЛПВП и показателей гемокон-
центрации. Авторы установили, что активация
симпатических отделов вегетативной нервной
системы связана с повышением уровня свобод-
ных жирных кислот и триглицеридов.

Muldoon M.F.с соавт. [46] провели иссле-
дование, в котором сравнивали уровни холе-
стерина сыворотки крови со значительными
вариациями его концентраций в крови с вы-
полнением интеллектуальной работы у здо-
ровых лиц женского и мужского пола в возра-
сте от 25 до 60 лет. С увеличением возраста
лучшие результаты были обнаружены в ин-
формационном и словарном субтестах Векс-
лера у лиц с низким уровнем ХС_СЫВОР,
ТГ_СЫВОР и ХС_ЛПНП. Тогда как при вы-
полнении тестов, требующих проектирования
и расчета, отражающих подвижность интел-
лекта, лучшая результативность была выявле-
на у субъектов с более высокими концентра-
циями ХС_ЛПНП и ХС_СЫВОР.

Eliaz P.K. с соавт. [47] проследили зави-
симость между познавательной деятельностью
и уровнем общего холестерина у мужчин и
женщин без признаков дементного состояния
с сердечными расстройствами на протяжении
нескольких лет. Определялась познавательная
деятельность, в частности изучалась память,
внимание, концентрация внимания, наличие
абстрактного мышления, способность к фор-
мированию понятий и обобщений, организа-
торские способности. Полученные результа-
ты указывали на линейную связь между об-
щим холестерином и вниманием, наличием аб-
страктного мышления, способностью к счету
и другими когнитивными функциями. Неудов-
летворительные результаты выполнения
предъявленных тестов показали участники с
уровнем общего сывороточного холестерина
ниже 200 mg/dL, чем лица с погранично вы-
сокими (200-239 mg/dL) и высокими уровня-
ми ХС_СЫВОР (240 mg/dL и выше). Было
высказано предположение, что естественно
низкие уровни ХС_СЫВОР связаны, в боль-
шей степени, с недостаточной деятельностью
когнитивных функций человека, такими, как
абстракция, концентрация внимания и долж-
ностное функционирование.

Knox S.S. с соавт. [48] изучал соотноше-
ние психосоциальных факторов и ХС_СЫВОР
у здоровой когорты белых и темнокожих муж-
чин и женщин в возрасте от 18 до 30 лет. С
возрастом, по мнению авторов, уровни
ХС_ЛПВП снижаются и увеличиваются кон-
центрации ТГ_СЫВОР, ХС_ЛПНП, а коэффи-
циент соотношения общего холестерина к хо-
лестерину высокой плотности увеличивался
с увеличением образовательного уровня тем-
нокожих мужчин. Противоположная динами-
ка была выявлена у тех белых женщин, у кото-
рых более низкий атерогенный уровень по-
ложительно коррелировал с более высоким об-
разованием. Кроме того, у женщин обнаруже-
на положительная корреляция между прояв-
лением враждебности и ТГ_СЫВОР, тогда как
у мужчин данной особенности не выявлено.
Отсутствовали значимые ассоциации липоп-
ротеидов независимо от цвета кожи, половых
различий у обследованных с поведением типа
А. Несмотря на суженный диапазон плазмен-
ных липидов, полученные данные подтверж-
дали вывод о том, что возрастающий образо-
вательный уровень ассоциируется с более вы-
соким атерогенным профилем, за исключени-
ем темнокожих мужчин, у которых он был бо-
лее благоприятным.

Horsten M. с соавт. [49] в группе 300 здо-
ровых женщин исследовали связь между низ-
ким уровнем холестерина сыворотки крови и
психосоциологическими факторами, такими,
как социальная поддержка, жизненное исто-
щение, стрессовые жизненные факторы. Ока-
залось, что женщины с низким холестерином
крови (< или=4,7 ммоль/литр) обнаруживали
в большей степени депрессивные проявления
и недостаток социальной поддержки. Кроме
того, депрессивное состояние находилось в
существенной обратной линейной зависимо-
сти с ХС_ЛПВП. Низкий уровень холестери-
на высоко значимо был связан с недостатком
социальной поддержки. Связь с другими изу-
чаемыми факторами: с курением, потреблени-
ем алкоголя, индексом массы тела, объемом
талии, менопаузой, возрастом и уровнем об-
разования также оставалась значимой.

Анализ концентраций холестерина у
осужденных показал достоверную связь меж-
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ду уровнями холестерина и измерениями по-
казателей восприятия слухового стимула эмо-
ционального содержания. Guggenheim C. B. и
Foster H.J. [50] установили, что пациенты с
низким уровнем холестерина имели повышен-
ную чувствительность к эмоциональным сиг-
налам, которые выражали гнев и печаль.

Интересное исследование провел Francis
K.T. [17]. Он сравнил показатели враждебно-
сти, депрессии, беспокойства с сывороточным
холестерином у студентов на протяжении двух
университетских семестров во время проме-
жуточных и окончательных экзаменов. Обна-
ружена высокая корреляция с изменениями
уровней тревожности и депрессии. Концент-
рации ХС_СЫВОР и подфракции низкой
плотности, начиная с первого дня занятий,
были значительно выше контрольного уровня
и оставались на тех же величинах в течение
семестра, а величины ХС_ЛПВП варьирова-
ли. Однако соотношение ХС_ЛПВП к ХС_СЫ-
ВОР дважды в квартал были значительно сни-
жены, каждый раз приблизительно на деся-
тый день после стресса.

Benton D. [51] исследовал студентов в
эксперименте с реакций выбора. Регистриро-
вались временные параметры движений и
принятия решения. У девушек обнаружена
достоверная связь исследуемых параметров с
холестерином сыворотки крови. Более мед-
ленные ответы у них имели прямую корреля-
цию с низкими показателями холестерина. У
студентов же мужского пола были выявлены
нелинейные отношения между уровнем холе-
стерина и временем принятия решений.

Заключение

Таким образом, напрашивается важное
предположение, которое можно сделать в от-
ношении наличия непосредственной связи
между биологией липидов и психобиологией
поведения. Но, учитывая накопленные дан-
ные, необходимо с осторожностью оценивать
возникающий психический и биохимический
компонент линейной зависимости. Очевид-
но, это весьма значимая научная проблема, при
решении которой могут появиться новые
представления о механизме аффективных и

поведенческие расстройств и, что более важ-
но, о возможности их коррекции.
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БИОЦИДНАЯ АКТИВНОСТЬ ЭЛЕКТРОЛИЗНОГО РАСТВОРА

 ГИПОХЛОРИТА НАТРИЯ И ЭЛЕКТРОХИМИЧЕСКИ АКТИВИРОВАННОГО

РАСТВОРА АНОЛИТА НЕЙТРАЛЬНОГО

ЧЕРКАСОВА О.А., БУРАК И.И., РАДИШЕВИЧ А.А., УРАЗОВА Н.И., ЛОПАТНЕВА И.И.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра общей гигиены и экологии

Адрес для корреспонденции: 210023, г.Витебск, пр-т
Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет, кафедра общей гигиены и экологии. -
Черкасова О.А.

Резюме. Гипохлорит натрия, производимый на установке типа «ГПХН» ЗАО «Белстройтехнология» (г. Минск,
Республика Беларусь) с бездиафрагменным реактором, и анолит нейтральный, производимый на установке типа
«Аквамед» УП «Акваприбор» (г. Гомель, Республика Беларусь) с диафрагменным реактором, можно применять
для обеззараживания плавательных бассейнов. Целью данной работы было изучение бактерицидной и фунгицидной
активности электролизного гипохлорита натрия и электрохимически активированного анолита нейтрального.

В результате исследований установлено, что электролизные водно-солевые растворы гипохлорита натрия и
электрохимически активированные водно-солевые растворы анолита нейтрального обладают физико-химическими
свойствами и биоцидной активностью, отвечающими предъявляемым требованиям к дезинфицирующим средствам,
что позволяет рекомендовать их для практического применения в плавательных бассейнах. Фактор редукции составил
> 5 lg, что соответствует требованиям СанПиН21-112-99 «Нормативные показатели безопасности и эффективности
дезинфекционных средств». Растворы показали высокую биоцидную активность на поверхностях и в воде как в
условиях эксперимента, так и в условиях практического применения в бассейне. Гипохлорит натрия в рабочей
концентрации 0,25 % и 0,5 % и анолит нейтральный в рабочей концентрации 0,025 % вызывают полную гибель
типовых тест-культур Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Candida albicans в течение 30 и 60 минут с белковой
нагрузкой и без нее. Дезинфицирующие растворы гипохлорита натрия и анолита нейтрального зарегистрированы
Министерством здравоохранения Республики Беларусь и утверждены инструкции по их применению.

Ключевые слова: дезинфекция, гипохлорит натрия, анолит нейтральный, бактерицидная активность,
фунгицидная активность.

Abstract. Sodium hypochlorite, received by means of «GPCN»-type apparatus, having no diaphragm reactor, of the
closed joint-stock company «Belstroytechnologiya» (Minsk,the Republic of Belarus), and neutral anolyte, received by
means of «AQUAMED»-type apparatus, having diaphragm reactor, of the unitary enterprise «Aquapribor» (Gomel, the
Republic of Belarus) may be applied for swimming-pools disinfection. The aim of this investigation was to study the
bactericidal and fungicidal activity of electrolytic sodium hypochlorite and electrochemically activated neutral anolyte.

The obtained results of the investigation show, that electrolytic water-salt solutions of sodium hypochlorite and
electrochemically activated water-salt solutions of neutral anolyte possess physical and chemical properties and biocidal
activity meeting the requirements to disinfectants that allows to recommend them for practical application in the swimming-
pools. The reduction factor was > 5 lg, that conforms to the SanRaN 21-112-99 «Normative parameters of safety and
efficiency of disinfection means» requirements. The solutions have shown the high biocidal activity on surfaces and in
water both in conditions of the experiment, and in practical application in the swimming-pool. Sodium hypochlorite in
0,25% and 0,5% working concentrations and anolyte neutral in 0,025% working concentration cause the complete destruction
of the typical test-cultures Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Candida albicans during 30 and 60 minutes with
albuminous loading and without it. The disinfectant solutions of sodium hypochlorite and anolyte neutral have been
registered by the Ministry of Health of the Republic of Belarus and the instructions on their application have been
approved
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Дезинфекция является одним из методов
профилактики инфекционной заболе-
ваемости [1]. Дезинфицирующие сред-

ства используются для проведения текущей и
заключительной дезинфекции, профилакти-
ческой дезинфекции в организациях здраво-
охранения, дошкольных и школьных учрежде-
ниях образования, спортивно-оздоровитель-
ных комплексах, коммунальных объектах, пред-
приятиях общественного питания, пищевой
промышленности, транспорта [2]. Важное зна-
чение имеет использование дезинфицирую-
щих средств в плавательных бассейнах при са-
нитарной обработке воды, поверхностей по-
мещений и оборудования с целью предотвра-
щения передачи возбудителей ряда инфекци-
онных заболеваний среди посетителей и пер-
сонала бассейна [3-5].

При выборе дезинфицирующих средств
предпочтение отдается средствам, обладаю-
щим широким спектром антимикробного дей-
ствия, малой токсичностью, длительными сро-
ками использования, медленным формирова-
нием резистентных вариантов микроорганиз-
мов, низкой агрессивностью по отношению к
материалам, экологической безопасностью,
стабильностью при хранении и транспорти-
ровке, низкой стоимостью [1, 2, 6, 11]. На се-
годняшний день этим требованиям отвечают
электролизный гипохлорит натрия (ГПХН) и
электрохимически активированный анолит
нейтральный (АН) [1, 2, 6-11]. Выраженное
бактерицидное, антивирусное и антигрибко-
вое действие растворов позволяет практичес-
ки неограниченно применять их в качестве
эффективных дезинфицирующих средств, не
оказывающих вредного влияния на окружаю-
щую среду из-за отсутствия свободного хлора
и других токсических примесей [12].

Гипохлорит натрия, производимый на
установке типа «ГПХН» ЗАО «Белстройтехно-
логия» (г. Минск, Республика Беларусь) с без-
диафрагменным реактором, и анолит нейт-
ральный, производимый на установке типа
«Аквамед» УП «Акваприбор» (г. Гомель, Рес-
публика Беларусь) с диафрагменным реакто-
ром, можно применять для обеззараживания
плавательных бассейнов [9]. Следует под-
черкнуть, что отечественные установки на по-

рядок дешевле импортных и имеют некоторые
преимущества перед российскими аналогами.
Однако бактерицидная эффективность данных
растворов до настоящего времени окончатель-
но не изучена. В связи с этим, целью данной
работы было изучение противомикробной
активности электролизного гипохлорита на-
трия и электрохимически активированного
анолита нейтрального.

Методы

Для изучения биоцидной активности ис-
пользовались прозрачные, бесцветные ра-
створы гипохлорита натрия и анолита нейт-
рального с запахом хлора 2 балла. Водород-
ный показатель (рН, ед.) базового раствора ги-
похлорита натрия был 8,95, окислительно-вос-
становительный потенциал (ОВП, мВ) �  +871,
содержание активного хлора (Сах, мг/дм

3) �
8067 и поверхностное натяжение (σ x10-3, Дж/
м2) �  70,1. рН анолита нейтрального для дезин-
фекции воды был 6,8 ед., ОВП �  +958,5 мВ, σ x
10-3 �  72,64 Дж/м2, Сах �  426,28 мг/дм3. рН ано-
лита нейтрального для дезинфекции поверхно-
стей был 6,83 ед., ОВП � +950 мВ, σ x 10-3 �
72,54 Дж/м2, Сах � 250 мг/дм3.

Путем разбавления базового раствора
гипохлорита натрия водопроводной водой
были получены рабочие растворы с Сах = 2500
и 5000 мг/дм3, анолит нейтральный исполь-
зовался в исходной концентрации.

Выполнено 5 серий опытов. В первой
серии опытов определяли противобактери-
альную активность гипохлорита натрия с Сах
= 2500 мг/дм3и противогрибковую активность
этого препарата с Сах = 5000 мг/дм3, а также
анолита нейтрального с Сах = 250 мг/дм3, в ко-
личественном суспензионном методе без бел-
ковой нагрузки и с добавлением лошадиной
сыворотки (ЛС) в отношении стандартных
тест-культур из международной коллекции:
Escherichia coli АТСС 11229, Staphylococcus aureus
ATCC 6538, Candida albicans ATCC 10231, стан-
дартизованные до 109 КОЕ/см3 [13]. Тест-куль-
туры микробов выращивали в течение 18-24
часов при 37°С на скошенных МПА, тест-куль-
туру кандид  �  в течение 48 часов при 24°С
на скошенной плотной среде Сабуро. По 0,2
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мл стандартизированных до 109 КОЕ/мл взве-
си тест-культур в стерильном физрастворе до-
бавляли к 1,8 мл дезинфектанта с концентра-
цией 0,25% для бактерий и 0,5% для грибов.
Для контроля 0,2 мл взвеси тест-культур пере-
носили в пробирку с 1,8 мл стерильной водо-
проводной воды. Тщательно перемешивали.
По истечении 30 и 60 мин по 0,2 мл смеси
переносили в пробирку с 1,8 мл нейтрализа-
тора, перемешивали. Через 10 мин из смеси
готовили разведения в стерильном физраство-
ре до 10-5 (для контроля до 10-6). По 1 мл цель-
ной смеси из пробирки с раствором нейтра-
лизатора, а также разведений 10-1, 10-2, 10-3,
10-4, 10-5 высевали на чашки с плотной пита-
тельной средой Эндо � для кишечной палоч-
ки, желточно-солевым агаром � для стафило-
кокка золотистого, Сабуро � для кандиды бе-
лой. Для контроля по 0,02 мл разведений 10-3,
10-4 10-5, 10-6 для бактерий и разведений 10-2,
10-3 10-4, 10-5 для грибов высевали на сектора
чашек с теми же средами. После инкубации в
термостате при 37°С в течение 48-72 часов
подсчитывали среднее число живых бактерий
в контроле, число выживших бактерий в опы-
те (КОЕ/мл), определяли десятичные логариф-
мы и фактор редукции (RF) числа бактерий в
опыте по сравнению с контролем. Для уста-
новления влияния белковой нагрузки на уро-
вень противомикробной и противогрибковой
активности дезинфектантов лошадиную сыво-
ротку до достижении 20% вносили в физра-
створ, в котором суспензировали тест-культу-
ры бактерий [13-15].

Во второй серии опытов изучали био-
цидную активность гипохлорита натрия и ано-
лита нейтрального в качественном и количе-
ственном методе, основанном на контамина-
ции резиновых тест-объектов культурами тест-
микробов. Для этого кусочки стерильной ре-
зиновой трубки Ø 6-7 мм и длиной 10 мм за-
ливали взвесью суточных агаровых тест-куль-
тур в физиологическом растворе. Через 5 мин
тест-объекты переносили на стерильную
фильтровальную бумагу в чашке Петри и ос-
тавляли до высыхания. После чего тест-объек-
ты по 8 штук помещали в пустые стерильные
флаконы с 0,25% и 0,5% растворами дезин-
фектантов, перемешивали. По истечении экс-

позиции (30 и 60 мин) по два тест-объекта
переносили в пробирки с раствором нейтра-
лизатора, встряхивали. Через 10 мин тест-
объекты переносили в пробирки с мясопеп-
тонным бульоном (МПБ) (каждый тест-объект
в отдельную пробирку). Для контроля конта-
минированные тест-объекты заливали сте-
рильной водопроводной водой на 60 мин, по
истечении экспозиции переносили в пробир-
ки с раствором нейтрализатора на 10 мин, а
затем - в пробирки с МПБ. Посевы инкубиро-
вали в термостате при 37°С в течение 48 ча-
сов. Затем петлей производили высев на сек-
тора чашек со средами ЖСА, Эндо, Сабуро.
Чашки инкубировали в термостате при 37°С
в течение 24 часов. Результаты учитывали по
наличию или отсутствию роста тест-микро-
бов на чашках в опыте при наличии роста в
контроле [13, 14].

В третьей серии опытов определяли про-
тивомикробную активность гипохлорита на-
трия и анолита нейтрального в отношении
поверхностей. Для этого квадраты площадью
15х15 см в микробиологической лаборатории
ГУ ВОЦГЭ и ОЗ предварительно обрабаты-
вали тест-культурами, стандартизованными до
109 КОЕ/см3, и подсушивали. Для установле-
ния влияния белковой нагрузки на уровень
противомикробной и противогрибковой ак-
тивности дезинфектантов лошадиную сыво-
ротку до достижении 20% вносили в физра-
створ, в котором суспензировали тест-культу-
ры бактерий. Затем загрязненные квадраты
методом протирания обрабатывали ГПХН или
АН и водой очищенной (контроль). Через 30
мин часть поверхностей обрабатывали по-
вторно. Экспозиция для дезинфектантов со-
ставила 30 и 60 мин, для воды очищенной �
60 мин. Затем промывали очищенной водой
и брали смывы: поверхности тщательно про-
тирали стерильными марлевыми салфетками
размером 5 х 5 см, увлажненными стериль-
ным физиологическим раствором. После это-
го салфетку помещали в стерильную пробир-
ку с 2,0 см3 указанного выше стерильного фи-
зиологического раствора, встряхивали, избе-
гая увлажнения пробки. Из смывной жидко-
сти делали посевы по 0,1 см3 на среду Эндо,
ЖСА и Сабуро. Посевы выдерживали в тер-
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мостате при температуре 24°С и 37°С. Резуль-
таты учитывали через 24-48-72 часа [13,16].

В четвертой серии опытов для провер-
ки биоцидной активности гипохлорита на-
трия и анолита нейтрального в отношении
воды колбы с водопроводной водой объемом
1 дм3 предварительно обрабатывали тест-куль-
турами, стандартизованными до 109 КОЕ/см3,
в количестве 0,1 см3 в микробиологической
лаборатории ГУ ВОЦГЭ и ОЗ. Затем загряз-
ненную воду обрабатывали ГПХН и АН. В ка-
честве контроля использовали необработан-
ную дезинфектантами воду. Через 30 мин в об-
работанных пробах измеряли содержание ос-
таточного хлора. Для бассейнов спортивного
вида остаточный свободный хлор должен
быть в пределах 0,3 - 0,5 мг/ дм3, а для бассей-
нов оздоровительного вида - 0,5 - 0,7 мг/ дм3

[3]. Обработанную воду исследовали на на-
личие бактерий и грибов методом мембран-
ных фильтров. В воронку прибора для фильт-
рования наливали по 300 см3 исследуемой
воды, затем создавали вакуум и пропускали
воду через фильтр. Фильтры, не переворачи-
вая, переносили фламбированным пинцетом
на питательную среду в чашки Петри, избегая
пузырьков воздуха между средой и фильтром.
Чашки выдерживали в термостате при темпе-
ратуре 37°С, результаты учитывали через 24-
48 часов по наличию или отсутствию роста
колоний на фильтрах [17]. Загрязненную воду
исследовали на наличие бактерий и грибов
титрационным методом. При исследовании
воды с целью количественного определения
содержания кишечной палочки производили
посев 3-х объемов по 100 см3, 3-х объемов по
10 см3 и 3-х объемов по 1 см3 в концентриро-
ванную (посев 100 и 10 см3 воды) и обычную
(посев 1 см3 воды) лактозо-пептонную среду.
Посевы инкубировали в термостате при тем-
пературе 37°С в течение 48 часов. Через 24 и
48 часов из емкостей, где было отмечено на-
личие роста (помутнение и образование газа),
производили высев бактериологической пет-
лей на питательную среду Эндо. Посевы на
среде Эндо инкубировали при температуре
37°С в течение 18-20 часов. При образовании
помутнения и газа в среде накопления и росте
на среде Эндо колоний, типичных для лак-

тозоположительных бактерий: темно-красных
или красных, с металлическим блеском или без
него, выпуклых с красным центром и отпечат-
ком на питательной среде, давали положитель-
ный ответ на присутствие кишечной палочки
в данном объеме пробы. При исследовании
воды с целью количественного определения
содержания стафилококка золотистого и кан-
диды белой делали посевы 10, 1 и 0,1 см3 в 3-х
повторностях в стерильную солевую пептон-
ную воду для стафилококка и жидкую среду
Сабуро для кандиды. Посевы инкубировали при
температуре 37°С в течение 48 часов и 5 суток
соответственно. Высевы из посевов произво-
дили на желточно-солевой агар и плотную сре-
ду Сабуро, подсчитывали блестящие выпуклые
колонии стафилококка белого, палевого, золо-
тистого цвета, окруженные радужкой с перла-
мутровым блеском зоной и беловато-кремовые,
блестящие, напоминающие «капли майонеза»
колонии грибов [18].

В пятой серии опытов для установления
биоцидной активности гипохлорита натрия и
анолита нейтрального по отношению к тест-
культуре E. coli в условиях практического при-
менения в помещениях бассейна СШ №31
поверхности стены зала чаши бассейна, сво-
бодных от воды стенок ванны, обходных до-
рожек и поручней залов чаши, душевой пере-
городки, поддона и коврика в душевой, рако-
вины и унитазов в санузлах и скамеек предва-
рительно обрабатывали тест-культурой, стан-
дартизованной до 109 КОЕ/см3, и подсушива-
ли, брали смывы. Затем данные загрязненные
поверхности методом протирания обрабаты-
вали гипохлоритом натрия с Сах = 2500 мг/дм3

и анолитом нейтральным с Сах = 250 мг/дм3 в
течение 60 мин 2 раза с интервалом 30 мин,
также брали смывы по указанной выше мето-
дике [13, 16].

Результаты и обсуждение

Результаты исследований первой серии
опытов показали, что в количественном сус-
пензионном тесте электролизный гипохлорит
натрия с Сах = 2500 мг/дм3 проявил 100% про-
тивобактериальную активность при экспози-
ции 30 и 60 минут, электролизный гипохло-
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рит натрия с Сах = 5000 мг/дм3 - противогриб-
ковую активность при тех же экспозициях без
белковой нагрузки и с добавлением белка в
отношении стандартных тест-культур из меж-
дународной коллекции: Escherichia coli,
Staphylococcus aureus, Candida albicans. Эффек-
тивность обеззараживания (фактор редукции
- RF) в отношении E. сoli составила 7,15 и 7,38
с белковой нагрузкой и без нее соответствен-
но при экспозиции 30 мин и 7,2 и 7,4 при эк-
спозиции 60 мин. RF в отношении S. aureus
составил 7,4 и 7,56 с белковой нагрузкой и без
нее соответственно при экспозиции 30 мин и
7,41 и 7,57 при экспозиции 60 мин. RF в от-
ношении C. albicans составил 8,08 и 8,18с бел-
ковой нагрузкой и без нее соответственно при
экспозиции 30 мин и 8,15 и 8,28 при экспози-
ции 60 мин (таблица 1).

В количественном суспензионном тесте
электрохимически активированный анолит
нейтральный с Сах = 250 мг/дм3 также проявил
100 % противобактериальную и противогриб-
ковую активность при экспозиции 30 и 60
минут без белковой нагрузки и с добавлением
белка в отношении тех же стандартных тест-
культур. RF в отношении E. сoli составил 6,3 и
6,5 с белковой нагрузкой и без нее соответ-
ственно при экспозиции 30 мин и 6,6 и 6,6
при экспозиции 60 мин. RF в отношении S.
aureus составил 6,3 и 6,5 с белковой нагрузкой

и без нее соответственно при экспозиции 30
мин и 6,6 и 6,8 при экспозиции 60 мин. RF в
отношении C. albicans составил 6,3 и 6,5 с бел-
ковой нагрузкой и без нее соответственно при
экспозиции 30 мин и 6,6 и 6,8 при экспози-
ции 60 мин (таблица 2).

Результаты исследований второй серии
опытов показали, что в качественном методе
испытания противомикробной активности на
резиновых тест-объектах гипохлорит натрия
с Сах = 2500 мг/дм3 и анолит нейтральный с
Сах = 250 мг/дм3 проявили 100 % противобак-
териальную активность при экспозиции 30 и
60 минут, гипохлорит натрия с Сах = 5000 мг/
дм3 и анолит нейтральный с Сах = 250 мг/дм3 -
противогрибковую активность при тех же эк-
спозициях без белковой нагрузки и с добавле-
нием белка в отношении исследуемых тест-
культур (таблица 3).

В количественном методе на резиновых
носителях гипохлорит натрия с Сах = 2500 мг/
дм3 проявил 100 % противобактериальную
активность при экспозиции 30 и 60 минут,
гипохлорит натрия с Сах = 5000 мг/дм3 - про-
тивогрибковую активность при тех же экспо-
зициях без белковой нагрузки и с добавлени-
ем белка в отношении исследуемых тест-куль-
тур. RF в отношении E. сoli составил 7,26 и
7,28 с белковой нагрузкой и без нее соответ-
ственно при экспозиции 30 мин и 7,3 и 7,34
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Таблица 1 
Противомикробная активность гипохлорита натрия в количественном суспензионном тесте 
без белковой нагрузки и в присутствии белка по отношению к типовым тест-культурам 

Экспозиция 30 мин Экспозиция 60 мин Тест-
культура 

Наименование 
образца КОЕ lg RF КОЕ lg RF 
ГПХН 0 - 7,15 0 - 7,2 
Контроль 14х106 7,15 - 16х106 7,2 - 
ГПХН с ЛС 0 - 7,38 0 - 7,4 

E. coli 

Контроль 24х106 7,38 - 25х106 7,4 - 
ГПХН 0 - 7,4 0 - 7,41 
Контроль 25х106 7,4 - 26х106 7,41 - 
ГПХН с ЛС 0 - 7,56 0 - 7,57 

S. aureus 

Контроль 36х106 7,56 - 37х106 7,57 - 
ГПХН 0 - 8,08 0 - 8,15 
Контроль 12х107 8,08 - 14х107 8,15 - 
ГПХН с ЛС 0 - 8,18 0 - 8,28 

C. albicans 

Контроль 14х107 8,18 - 19х107 8,28 - 
Примечание: КОЕ � колониеобразующие единицы в 1 см3, lg - десятичный логарифм. 
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при экспозиции 60 мин. RF в отношении S.
aureus составил 7,43 и 7,54 с белковой нагруз-
кой и без нее соответственно при экспозиции
30 мин и 7,45 и 7,59 при экспозиции 60 мин.
RF в отношении C. albicans составил 8,18 и 8,2
с белковой нагрузкой и без нее соответствен-
но при экспозиции 30 мин и 8,26 и 8,3 при
экспозиции 60 мин (таблица 4).

Анолит нейтральный с Сах = 250 мг/дм3

также проявил 100 % противобактериальную

и противогрибковую активность при экспози-
ции 30 и 60 минут без белковой нагрузки и с
добавлением белка в отношении исследуемых
тест-культур. RF в отношении E. сoli составил
6,3 и 6,7 с белковой нагрузкой и без нее соот-
ветственно при экспозиции 30 мин и 6,6 и 6,6
при экспозиции 60 мин. RF в отношении S.
aureus составил 6,0 и 6,6 с белковой нагрузкой
и без нее соответственно при экспозиции 30
мин и 6,6 и 6,8 при экспозиции 60 мин. RF в

Таблица 3  
Противомикробная активность гипохлорита натрия и анолита нейтрального в отношении 
стандартных тест-культур в качественном методе на резиновых тест-объектах без белковой 

нагрузки и в присутствии белка 

Культуры микроорганизмов Наименование 
образца E. coli S. aureus C. albicans E. coli S. aureus C. albicans 

ГПХН - - - - - - 
Контроль + + + + + + 
ГПХН с ЛС - - - - - - 
Контроль + + + + + + 
АН - - - - - - 

Контроль + + + + + + 
АН с ЛС - - - - - - 
Контроль + + + + + + 
Экспозиция 30 мин 60 мин 

Примечание: «+» - рост тест-культур, «-» - отсутствие роста тест-культур. 
 

Таблица 2 
Противомикробная активность анолита нейтрального в количественном  

суспензионном тесте без белковой нагрузки и в присутствии белка по отношению  
к типовым тест-культурам 

Экспозиция 30 мин Экспозиция 60 мин Тест-
культура 

Наименование 
образца КОЕ lg RF КОЕ lg RF 
АН 0 - 6,3 0 - 6,6 

Контроль 2х106 6,3 - 4х106 6,6 - 
АН с ЛС 0 - 6,5 0 - 6,6 

E. coli 

Контроль 3х106 6,5 - 4х106 6,6 - 
АН 0 - 6,3 0 - 6,6 

Контроль 2х106 6,3 - 4х106 6,6 - 
АН с ЛС 0 - 6,5 0 - 6,8 

S. aureus 

Контроль 3х106 6,5 - 6х106 6,8 - 
АН 0 - 6,3 0 - 6,6 

Контроль 2х106 6,3 - 4х106 6,6 - 
АН с ЛС 0 - 6,5 0 - 6,8 

C. albicans 

Контроль 3х106 6,5 - 7х106 6,8 - 
Примечание: КОЕ � колониеобразующие единицы в 1 см3, lg - десятичный логарифм. 
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отношении C. albicans составил 6,9 и 7,0 с бел-
ковой нагрузкой и без нее соответственно при
экспозиции 30 мин и 6,8 и 6,8 при экспози-
ции 60 мин (таблица 5).

В результате исследований третьей се-
рии опытов показана 100% биоцидная актив-
ность гипохлорита натрия и анолита нейт-
рального на поверхностях, загрязненных Е. сoli,
S. аureus, C. аlbicans, без белковой нагрузки и в
присутствии белка при экспозиции 30 и 60
мин (таблица 6).

Результаты исследований четвертой се-
рии опытов показали высокую биоцидную
эффективность дезинфицирующих растворов
гипохлорита натрия и анолита нейтрального
в воде по отношению к тест-культурам Е. coli,
S. аureus и C. аlbicans (таблица 7).

По данным таблицы 7 видно, что гипох-
лорит натрия и анолит нейтральный полнос-
тью подавляют рост Е. coli, S. aureus и C.
albicans в обработанной воде при экспозиции
30 мин.

При этом содержание остаточного хло-
ра в воде, загрязненной тест-культурами и об-
работанной гипохлоритом натрия и анолитом
нейтральным, соответствует требованиями
СанПиН [3]. В частности, при добавлении в
воду 0,25 см3 гипохлорита натрия, что экви-
валентно 2 мг/дм3 активного хлора, содержа-
ние общего остаточного хлора составило 1,37

± 0,03 мг/дм3, свободного остаточного хлора -
0,58 ± 0,01 мг/дм3, связанного остаточного
хлора - 0,79 ± 0,02 мг/дм3, хлорпоглощаемость
воды была 0,63 ± 0,03 мг/дм3. При добавле-
нии в воду 3,5 см3 анолита нейтрального, что
эквивалентно 1,5 мг/дм3 активного хлора, со-
держание общего остаточного хлора состави-
ло 1,2 ± 0,03 мг/дм3, свободного остаточного
хлора - 0,62 ± 0,02 мг/дм3, связанного оста-
точного хлора - 0,58 ± 0,01 мг/дм3, хлорпогло-
щаемость воды была 0,3 ± 0,03 мг/дм3.

Результаты исследований пятой серии
опытов показали, что в смывах с загрязненных
поверхностей стены зала чаши бассейна, сво-
бодных от воды стенок ванны, обходных доро-
жек и поручней залов чаши, душевой перего-
родки, поддона и коврика в душевой, ракови-
ны и унитазов в санузлах и скамеек была обна-
ружена Е. coli в количестве 103 - 104 КОЕ/см3. В
смывах после обработки дезрастворами Е. coli
не была обнаружена ни в одной из проб.

Высокая биоцидная активность гипохло-
рита натрия и анолита нейтрального подтвер-
ждается исследованиями ряда как зарубежных,
так и отечественных авторов [1,2,6-12].

Заключение

Электролизные водно-солевые раство-
ры гипохлорита натрия и электрохимически
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Таблица 4 
Противомикробная активность гипохлорита натрия в отношении стандартных тест-культур 

в количественном методе на резиновых тест-объектах без белковой нагрузки  
и в присутствии белка 

Экспозиция 30 мин Экспозиция 60 мин Тест-
культура 

Наименование 
образца КОЕ lg RF КОЕ lg RF 
ГПХН 0 - 7,26 0 - 7,3 
Контроль 18х106 7,26 - 20х106 7,3 - 
ГПХН с ЛС 0 - 7,28 0 - 7,34 

E. coli 

Контроль 19х106 7,28 - 22х106 7,34 - 
ГПХН 0 - 7,43 0 - 7,45 
Контроль 27х106 7,43 - 28х106 7,45 - 
ГПХН с ЛС 0 - 7,54 0 - 7,59 

S. aureus 

Контроль 35х106 7,54 - 39х106 7,59 - 
ГПХН 0 - 8,18 0 - 8,26 
Контроль 15х107 8,18 - 18х107 8,26 - 
ГПХН с ЛС 0 - 8,2 0 - 8,3 

C. albicans 

Контроль 16х107 8,2 - 20х107 8,3 - 
Примечание: КОЕ � колониеобразующие единицы в 1 см3, lg - десятичный логарифм. 
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Таблица 5 
Противомикробная активность анолита нейтрального в отношении  

стандартных тест-культур в количественном методе на резиновых тест-объектах  
без белковой нагрузки и в присутствии белка 

Экспозиция 30 мин Экспозиция 60 мин Тест-
культура 

Наименование 
образца КОЕ lg RF КОЕ lg RF 
АН 0 - 6,3 0 - 6,6 

Контроль 2х106 6,3 - 4х106 6,6 - 
АН с ЛС 0 - 6,7 0 - 6,6 

E. coli 

Контроль 5х106 6,7 - 4х106 6,6 - 
АН 0 - 6,0 0 - 6,6 

Контроль 1х106 6,0 - 4х106 6,6 - 
АН с ЛС 0 - 6,6 0 - 6,8 

S. aureus 

Контроль 4х106 6,6 - 6х106 6,8 - 
АН 0 - 6,9 0 - 6,8 

Контроль 9х106 6,9 - 6х106 6,8 - 
АН с ЛС 0 - 7,0 0 - 6,8 

C. albicans 

Контроль 12х106 7,0 - 7х106 6,8 - 
Примечание: КОЕ � колониеобразующие единицы в 1 см3, lg - десятичный логарифм. 

 
Таблица 6 

Биоцидная активность гипохлорита натрия и анолита нейтрального на поверхностях,  
загрязненных Е. сoli, S. аureus, C. аlbicans, без белковой нагрузки и в присутствии белка 

Раствор Экспозиция Показатель Результаты испытаний 
ГПХН 

ГПХН с ЛС 
ГПХН 

ГПХН с ЛС 
Вода очищенная 
Вода очищенная 
Вода очищенная 

АН 
АН с ЛС 
АН 

АН с ЛС 
Вода очищенная 
Вода очищенная 
Вода очищенная 

30 мин. 
30 мин. 
60 мин. 
60 мин. 
60 мин. 
60 мин. 
60 мин. 
30 мин. 
30 мин. 
60 мин. 
60 мин. 
60 мин. 
60 мин. 
60 мин. 

Е. сoli, S. аureus, C. аlbicans  
Е. сoli, S. аureus, C. аlbicans  
Е. сoli, S. аureus, C. аlbicans  
Е. сoli, S. аureus, C. аlbicans  

Е. сoli, Е. сoli + ЛС 
S. аureus, S. аureus + ЛС 

C. аlbicans, C. аlbicans + ЛС 
Е. сoli, S. аureus, C. аlbicans  
Е. сoli, S. аureus, C. аlbicans  
Е. сoli, S. аureus, C. аlbicans  
Е. сoli, S. аureus, C. аlbicans  

Е. сoli, Е. сoli + ЛС 
S. аureus, S. аureus + ЛС 

C. аlbicans, C. аlbicans + ЛС 

Не обнаружено 
Не обнаружено 
Не обнаружено 
Не обнаружено 

2100 ± 552 КОЕ/см3 
1375 ± 165 КОЕ/см3 
1183 ± 82 КОЕ/см3 
Не обнаружено 
Не обнаружено 
Не обнаружено 
Не обнаружено 

3000 ± 456 КОЕ/см3 

1925 ± 149 КОЕ/см3 

2025 ± 206 КОЕ/см3 
 

Таблица 7 
Биоцидная активность гипохлорита натрия и анолита нейтрального в воде, загрязненной  

Е. coli, S. аureus, C. albicans 
Раствор Показатель Результаты испытаний 
ГПХН 
АН 

Контроль 

Е. сoli 
Е. сoli 
Е. сoli 

Не обнаружено 
Не обнаружено 

НВЧ в 100 см3> 240 КОЕ 
ГПХН 
АН 

Контроль 

S. аureus 
S. аureus 
S. аureus 

Не обнаружено 
Не обнаружено 

> 24000 КОЕ/дм3 
ГПХН 
АН 

Контроль 

C. albicans 
C. albicans 
C. albicans 

Не обнаружено 
Не обнаружено 

> 24000 КОЕ/дм3 
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активированные водно-солевые растворы
анолита нейтрального, получаемые на отече-
ственных установках типа «ГПХН» и типа
«Аквамед», обладают физико-химическими
свойствами и биоцидной активностью, отве-
чающими предъявляемым требованиям к де-
зинфицирующим средствам, что позволяет
рекомендовать их для практического приме-
нения в плавательных бассейнах. Эффектив-
ность обеззараживания (фактор редукции) -
снижение количества тест-микробов в коли-
чественном тесте для гипохлорита натрия и
анолита нейтрального составила > 5lg, что
соответствует требованиям СанПиН 21-112-
99 «Нормативные показатели безопасности и
эффективности дезинфекционных средств»
[15]. Дезинфицирующие растворы гипохлори-
та натрия и анолита нейтрального, вырабаты-
ваемые на данных отечественных установках,
зарегистрированы Министерством здравоох-
ранения Республики Беларусь и утверждены
инструкции по их применению [19,20].

Из всего вышеизложенного можно сде-
лать следующие выводы:

1. Эффективность обеззараживания в
количественном суспензионном методе и в
методе с использованием резиновых тест-
объектов гипохлорита натрия и анолита ней-
трального при экспозиции 30 и 60 минут с
белковой нагрузкой и без нее соответствует
требованиям СанПиН 21-112-99 «Норматив-
ные показатели безопасности и эффективнос-
ти дезинфекционных средств» с RF > 5lg.

2. В качественном методе испытания
противомикробной и противогрибковой ак-
тивности дезинфектантов с использованием
резиновых тест-объектов гипохлорит натрия
в рабочей концентрации 0,25% и 0,5% и ано-
лит нейтральный в рабочей концентрации
0,025% вызывают полную гибель типовых
тест-культур Е. coli, S. aureus и C. albicans в те-
чение 30 и 60 минут с белковой нагрузкой и
без нее.

3. Гипохлорит натрия с содержанием
активного хлора 2500 мг/дм3 и анолит нейт-
ральный с содержанием активного хлора 250
мг/дм3 обладают высокой биоцидной актив-
ностью в отношении бактерий, полностью
подавляя рост Е. coli и S. aureus на обработан-

ных поверхностях при экспозиции 30 и 60 мин
с белковой нагрузкой и без нее.

4. Гипохлорит натрия с содержанием
активного хлора 5000 мг/дм3 и анолит нейт-
ральный с содержанием активного хлора 250
мг/дм3 обладают высокой биоцидной актив-
ностью в отношении грибов, полностью по-
давляя рост C. albicans на обработанных по-
верхностях при экспозиции 30 и 60 мин с бел-
ковой нагрузкой и без нее.

5. Гипохлорит натрия с рН 8,95 ед., окис-
лительно-восстановительным потенциалом
+871 мВ, содержанием активного хлора 8067
мг/дм3 и анолит нейтральный с рН 6,8 ед.,
окислительно-восстановительным потенциа-
лом +959 мВ, содержанием активного хлора
426 мг/дм3 при добавлении в воду обладают
высокой биоцидной активностью в отноше-
нии бактерий и грибов, полностью подавляя
рост Е. coli, S. aureus и  C. albicans в обработан-
ной воде при экспозиции 30 мин.
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 ХИМИЧЕСКАЯ КИНЕТИКА В МЕДИКО-ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИХ

ИССЛЕДОВАНИЯХ И ОБРАЗОВАНИИ

ХЕЙДОРОВ В.П.*, КОНЕВАЛОВА Н.Ю.**

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра общей и физколлоидной химии*,
кафедра общей клинической биохимии**

Резюме. Статья посвящается одной из актуальных проблем современной химии � химической кинетике,
которая является составной частью базового образования, научных и экспериментальных исследований в различных
областях знаний, в том числе в медицине и фармации.

В статье рассматриваются новые теоретические и экспериментальные достижения в химической кинетике,
возможности и перспективы их практического применения.

На основе полученных результатов кинетических исследований появляется возможность для создания
математических моделей механизма реакций. Такие модели в перспективе могут помочь прогнозировать
направления и результаты для аналогических структур веществ, условий, систем и процессов, а также использовать
экспериментально-теоретические модели для исследования превращения веществ in vivo.

Ключевые слова: химическая кинетика, медицина, фармация.

Abstract. The article is devoted to one of the urgent problems of modern chemistry � chemical kinetics which is the
component part of basic education, scientific and experimental researches in different fields of knowledge including
medicine and pharmacy.

The article deals with the latest theoretical and experimental achievements in chemical kinetics, possibilities and
perspectives of their practical application.

There is a possibility to create mathematical models of reactions mechanism on the basis of the obtained kinetics
researches results. In prospect such models can help to predict directions and results for analogical structures of substances,
conditions, systems and processes, as well as to use experimental and theoretical models to study  conversion of substances
in vivo.

Мы не перестаем приводить ставшие
крылатыми слова и эпиграф в меди-
цинских и химических книгах и пуб-

ликациях слова великого ученого М.В.Ломо-
носова: «Медик без довольного познания хи-
мии совершенен быть не может». Все разде-
лы химии, которые изучаются в медицинских
ВУЗах на протяжении всей истории теорети-
ческой, экспериментальной и учебно-образо-
вательной медицины, формировались, отби-

рались и концентрировались в учебных про-
граммах не столько химиками, сколько заслу-
женными учеными в области медицины. Эти
великие имена хорошо известны в отечествен-
ной и мировой литературе. Только один при-
мер. Выдающийся физиолог И.М.Сеченов, по
образованию врач, из 109 научных работ это-
го крупнейшего русского врача-физиолога, око-
ло половины посвящены применению мето-
дов физической химии в медицине. Изучая ра-
створимость газов в растворах электролитов,
на основе методов физико-химических иссле-
дований, он установил обратную зависимость
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растворимости газов от концентрации раство-
ра. Эта зависимость была выражена в соот-
ветствующей математической форме и приня-
та в науке как закон И.М.Сеченова (или закон
«высаливания»). Он детально объяснил, как
переносится диоксид углерода из тканей в
кровь и далее в легкие. И.М.Сеченова можно
по праву считать основателем физико-хими-
ческой медицины.

Назрела необходимость на страницах
вузовского журнала «Вестник ВГМУ» публич-
но ответить на вопрос, который в последнее
время можно услышать из уст некоторых сту-
дентов, врачей, провизоров: «Что и зачем
сейчас изучают студенты из общей химии?»
Можно констатировать: студенты из курса об-
щей химии изучают немного, но сейчас мень-
ше, чем в России. За последние тридцать лет
объём учебных часов в учебном плане умень-
шился в два раза только по общей химии, ко-
торая в настоящее время включает в себя сле-
дующие самостоятельные курсы химических
дисциплин: общую и бионеорганическую хи-
мию, аналитическую химию, биофизическую
и коллоидную химию. Кстати, указанные дис-
циплины на фармацевтическом факультете
изучаются отдельно, каждая в течение года
самостоятельно.

Остановимся только на одном из раз-
делов общей химии � «Кинетика химических
и биохимических реакций». По учебному пла-
ну этому разделу выделено две лекции и два
двухчасовых лабораторных занятия. Кинетике
биохимических реакций в учебной програм-
ме по биохимии отводится 2 лекции и 2 трех-
часовых лабораторных занятия. За такое учеб-
ное время можно ознакомиться лишь с эле-
ментарными понятиями и положениями. В
мировой научной, экспериментальной, учеб-
но-образовательной практике уделяется боль-
шое внимание химической кинетике. В Рос-
сии издаются авторитетные академические
журналы РАН: «Химическая кинетика и ката-
лиз», «Физическая химия», «Успехи химии»,
где есть разделы «Химическая кинетика». Ана-
логичные журналы издаются во многих стра-
нах дальнего зарубежья. Периодически про-
водятся международные конференции по дан-
ной тематике.

Химическая кинетика
как научное направление

«В основе химических превращений ве-
ществ лежат физические процессы перемеще-
ния атомов-переходов от одной молекулярной
структуры к другой, изменения состояния
электронных оболочек атомов и молекул. Не
менее важным, чем определение принципи-
альной возможности осуществления химичес-
кого превращения, является вопрос о скорос-
ти химических превращений и их механизме
� детальной картине перехода вещества А в
вещество В, происходящего, как правило,
сложным путем в результате ряда промежуточ-
ных реакций», - писал академик Н.М.Эману-
эль в 1984 году в предисловии к книге «Как
превращаются вещества». Идут годы, мы ощу-
щаем ускоренное развитие химии, но вопрос
о скорости химических превращений по-пре-
жнему остается в центре внимания исследо-
вателей.

Задачей химии и химической технологии
является получение продукта с заданными
свойствами и как можно дешевле, то есть с
минимальными затратами материальных,
энергетических ресурсов и человеческого тру-
да. Это предполагает проведение химических
превращений как можно быстрее и с макси-
мальным выходом целевого продукта. В на-
стоящее время теоретические основы разра-
ботки новых процессов дает физическая хи-
мия, основными разделами которой является
строение вещества, термодинамика и хими-
ческая кинетика. На основании знания строе-
ния молекул, распределения электронной
плотности в них можно предсказать реакци-
онную способность молекул. Однако не все-
гда процесс, для которого термодинамика
предсказывает значительный выход целевых
продуктов, протекает с заметной скоростью.
Решение таких вопросов � задача химической
кинетики.

Химическая кинетика � это наука о ско-
ростях и механизмах химических превраще-
ний. Скорость химического превращения �
достаточно ясное понятие. Сложнее дать оп-
ределение механизма процесса. Точное зна-
ние механизма большинства процессов явля-
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ется задачей будущего. Останавливаться под-
робно на этом вопросе в данном сообщении
не является обязательным.

Целью химической кинетики является
изучение закономерностей химического (био-
химического) процесса, влияние различных
факторов на его протекание. На базе получен-
ных экспериментальных данных находят со-
отношения между различными изменяемыми
величинами, скоростями и временем, скорос-
тями и концентрациями, скоростями и при-
родой субстрата и реагента, скоростями и раз-
личными параметрами (рН, температура, ион-
ная сила и др.). Этот этап приводит к уста-
новлению кинетических закономерностей,
которые характеризуют данную реакцию. Да-
лее идет исследование фрагментов механиз-
ма реакций отдельных стадий, установление
порядка и молекулярности реакции, конечных
и промежуточных продуктов и изучение их
физико-химических свойств и структурных
особенностей и т.д. Конечная цель изучения
химического процесса � это установление ис-
тинного механизма протекания реакции.

Химическая кинетика и Нобелевские
лауреаты

Химическая кинетика � это область на-
уки относительно «молодая», за последние
несколько десятилетий получила бурное те-
оретическое и экспериментальное развитие,
которые отмечены Нобелевскими премия-
ми[1].

Используя основной постулат химичес-
кой кинетики � закон действующих масс
Я.Вант-Гоффа (Нобелевская премия 1901 года)
для скорости реакции, согласно которому ско-
рость пропорциональна произведению концен-
траций реагентов в определенных степенях,
называемых порядком реакции по соответству-
ющему веществу, для простых реакций получа-
ют уравнение скорости (V = kcn), по которому
можно рассчитать константу скорости химичес-
кого превращения в любой момент времени.
Определив константы скорости при разных
температурах по уравнению С.Аррениуса
(Нобелевский лауреат 1903 года), можно рас-
считать величину энергии активации.

Теория, объясняющая особенности цеп-
ных реакций, разработана Н.Н.Семеновым и
С.Хиншельвудом (Нобелевская премия 1956
года).

Были разработаны релаксационный ме-
тод (М.Эйген) и метод флэш-фотолиза (Р.Нор-
риш и Г.Портер), отмеченные Нобелевской
премией в 1967 году.

Д.Хершбах и Я.Лее, а также Дж.Поляни
разработали метод молекулярных пучков (Но-
белевская премия 1986 года). Суть его заклю-
чается в том, что, например, испарением по-
лучают поток частиц, движущихся с разными
скоростями. Используя вращающиеся с опре-
деленной скоростью диски с расположенны-
ми на них также определенным образом про-
резями, получают пучок частиц, движущихся
с одной заданной экспериментальной скоро-
стью. Этот пучок попадает в измерительную
камеру, где сталкивается с другим пучком или
неподвижной мишенью. Рассеяние частиц
после соударения по сфере измеряют масс-
спектрометром (Д,Р.Хершбах и Я.Т.Лее) или
по испусканию света в ходе реакции (хеми-
люминесценция, Дж.Поляни). При этом оп-
ределяют расстояния между частицами в со-
стоянии взаимодействия и направления пос-
ледующего их рассеяния. Изучив рассеяние
частиц и предполагая классическое распреде-
ление молекул по скоростям движения, мож-
но рассчитать константу скорости реакции.

На основе классической механики и ста-
тистической термодинамики Г.Эйрингом,
М.Эвансом и М.Поляньи в 1935 году был раз-
вит новый подход, получивший название те-
ории переходного состояния с образованием
активированного комплекса.

Но что такое активированный комплекс
и как определить его энергию? В последнее
время значительные успехи в понимании пе-
реходного состояния были достигнуты с ис-
пользованием квантовой химии и бурно раз-
вивающейся компьютерной техники. Стал
возможен расчет поверхности потенциальной
энергии системы, значения энергического ба-
рьера, который надо преодолеть в ходе реак-
ции (Е), и свойств активированного комплек-
са. На этом пути удается достаточно точно
воспроизвести экспериментальные результа-
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ты, пока для не очень сложных молекулярных
систем. Квантово-химический анализ привел
к объяснению, почему термодинамически воз-
можная реакция полимеризации этилена не
протекает с заметной скоростью. Оказалось,
что дело в симметрии молекулярных орбита-
лей. Принципы сохранения орбитальной сим-
метрии в ходе реакции, сформулированные
К.Фукуи, Р.Хофманом и Р.Вудвордом, были
отмечены Нобелевской премией в 1981 году,
а за развитие методов квантовой химии в 1998
году Нобелевская премия была присуждена
В.Кону и Дж.Поплу.

В конце ХХ века были созданы новые
лазеры и возникли совершенно новые на-
правления в экспериментальной и теорети-
ческой химии, появилась фемтосекундная
химия, а также структурная кинетика и воз-
можность изучать скорость очень быстрых
частиц. За успехи в этой области в 1999 году
А.Зевайло присуждена Нобелевская премия,
а книга рекордов Гиннеса в том же году за-
регистрировала самый маленький интервал
времени, доступный ученым, - 4,3 фс (1 фс =
10-15с). Используя это открытие можно иссле-
довать переходное состояние, следить за раз-
рывом и образованием химической связи.
Можно исследовать процессы, происходя-
щие на поверхности, в растворах, полимерах
и биологических системах. Особый интерес
представляет установление механизмов бы-
стрых реакций переноса электрона, экспери-
ментально измеренных ранее (Нобелевские
премии: Г.Траубе, 1983 год � в комплексах
переходных металлов; Р.Маркус, 1992 год � в
водных растворах) и важных для понимания
механизма фотосинтеза.

Химическая кинетика среди других
научных дисциплин

Химическая кинетика и катализ � науч-
ное понятие, известное теперь химикам, био-
логам, биохимикам, фармакологам и другим
специалистам. Прошло то время, когда химик-
аналитик, неорганик или органик, физхимик
или радиохимик, технолог или химик фарма-
цевтического профиля мог сказать: «Меня ин-
тересует только мой раздел химии в «чистом

виде» и мне нет нужды знать химическую ки-
нетику».

Химическая кинетика находит все более
глубокое применение во многих разделах хи-
мии и химического производства, она широко
проникает в биологию, медицину, геохимию,
биохимию, фармакологию, фармацию и др.

Химическая кинетика как наука о хими-
ческом процессе и скорости его протекания
дает нам не только количественные данные,
характеризующие ту или иную реакцию, но и
позволяет проникнуть в «интимный» (элект-
ронный) мир взаимодействия частиц (атомов,
молекул, радикалов, ионов), позволяет понять
механизм реакций. А это крайне важно для
умения управлять процессом на количествен-
ном уровне и на строго научной основе: по-
нижать, например, выход побочных продук-
тов, повышать выход или скорость образова-
ния целевых продуктов реакций.

В настоящее время химическая кинети-
ка стала одним из эффективных «инструмен-
тов» исследования каталитических реакций,
в том числе ферментативных � крайне важ-
ного и обширного класса простых и сложных
биологических молекул. Среди ученых появи-
лось выражение: все процессы в химии и био-
химии делятся на каталитические и на те, где
факт катализа еще не обнаружен.

Основу химической кинетики составля-
ют физико-химические процессы и математи-
ческий аппарат, который используется для
обработки экспериментальных данных и со-
здания математических и кинетических моде-
лей, изучаемых процессов и химических ре-
акций и позволяет полностью охарактеризо-
вать весь процесс в целом и его развитие во
времени. Здесь вполне уместно привести
очень образное и точное определение хими-
ческой кинетики, которое принадлежит Нобе-
левскому лауреату Н.Н.Семенову: «Химичес-
кая кинетика есть не что иное, как физика и
химия интермедиатов».

Химическая кинетика и биохимия

Химические реакции, протекающие в
живых организмах и в клетках, изучает био-
химическая кинетика, основу которой состав-
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ляет химическая кинетика. Теоретические и эк-
спериментальные достижения химической ки-
нетики биохимическая кинетика использует
при изучении закономерностей и механизма
различных простых и сложных реакций in vitro
для моделирования их протекания in vivo. В
живых организмах в клетках протекают самые
разнообразные химические реакции. Ученые
считают, что только в одной клетке их проте-
кает около десяти тысяч. Это, как правило,
последовательные, параллельные, сопряжен-
ные, цепные, разветвленные, конкурентные
реакции. Подавляющее большинство реакций
в растительных, животных организмах и че-
ловека протекает под управлением биологи-
ческих катализаторов � ферментов, которые
академик И.П.Павлов называл  «возбудителя-
ми жизни». При изучении скорости фермен-
тативных реакций используется кинетическое
уравнение Михаэлиса-Ментен для расчета
кинетических параметров.

Многое в области состава, строения, ак-
тивности, кинетики и механизма взаимодей-
ствия ферментов и субстратов уже известно, и
не меньшее предстоит узнать и объяснить, по-
чему пока человеку не под силу осуществить
технологический синтез ферментов с заданны-
ми каталитическими свойствами, а вот живой
организм легко справляется с такой задачей.

При исследовании сложного химическо-
го или биохимического процесса крайне важ-
но изучить кинетику, а затем механизм обра-
зования не только конечного продукта, но и
промежуточных интермедиатов. Эту пробле-
му, как известно, сформулировал еще академик
А.М.Бах: «Существуют различные химические
превращения, которые чрезвычайно трудно
объяснить, если рассматривать только исход-
ное состояние и конечный результат. Они, од-
нако, становятся понятными совершенно, если
принять во внимание промежуточные реак-
ции, связывающие исходное состояние с ко-
нечным».

Химическая кинетика и медицина

Фармакокинетика является одной из наи-
более молодых и интенсивно развивающихся
медицинских дисциплин. Изучение фармако-

кинетики позволяет рассматривать взаимодей-
ствие между лекарственным средством и орга-
низмом на уровне концентраций лекарства во
внутренней среде организма [2].

Фармакокинетика � это учение о кинети-
ческих закономерностях распределения ве-
ществ во внутренней среде организма, она изу-
чает кинетику всасывания и распределения,
метаболизм и выделение препаратов, а также
их фармакологическое, терапевтическое и ток-
сическое воздействие на организм животного
и человека. В фармакокинетике отражено одно
из наиболее важных для клиники применений
фармакокинетики � установление связи между
концентрацией препарата в области его дей-
ствия и величиной эффекта. Некоторые при-
емы химической кинетики используются при
фармакокинетическом моделировании.

Основа теоретических построений фар-
макокинетики заключается в том, что все про-
цессы переноса вещества рассматриваются в
качестве химических реакций, к которым при-
ложим соответствующий математический ап-
парат. При этом существо процессов, которые
приводят к количественным изменениям со-
держания препарата в организме, является вто-
ростепенным, поскольку задача фармакокине-
тики обычно ограничивается формальным
описанием их количественной стороны. В
этом смысле исходная предпосылка фармако-
кинетики совпадает с предпосылкой химичес-
кой кинетики.

При рассмотрении простейшей аналогии
биологической системы как физической моде-
ли её можно описать математическими урав-
нениями химической кинетики. При этом про-
цессы могут протекать по закономерностям
различного порядка: нулевого, первого, вто-
рого. Метаболические процессы в организме
протекают большей частью по законам кине-
тики первого и второго порядков.

В настоящее время активно развивают-
ся исследования в области биокинетики, на
основе химико-кинетических закономернос-
тей изучается количественная микробиология
и кинетическое моделирование процессов
микробного роста.

Существует целый раздел в медицинс-
кой биохимии � медицинская энзимология, в
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котором выделяют энзимодиагностику, энзи-
мопатологию и энзимотерапию, изучение ко-
торых невозможно без знаний кинетики фер-
ментативных реакций.

Химическая кинетика и фармация

Образовательный стандарт специально-
сти «Фармация» включает ряд фундаменталь-
ных химических дисциплин (общую и неорга-
ническую химию, физическую и коллоидную,
аналитическую, органическую), которые созда-
ют теоретический и экспериментальный фун-
дамент для профильных дисциплин (фармацев-
тическая химия, фармакогнозия, фармацевти-
ческая технология). Объектом исследования
названных дисциплин являются: вещество, ле-
карственный препарат, лекарственное сред-
ство. Природу этих объектов составляет каче-
ственный и количественный элементный и
компонентный состав и строение, физические
и химические свойства. Объекты исследования
могут быть как природного так и синтетичес-
кого происхождения. Получение и выделение
получаемых веществ, исследование их каче-
ственного и количественного состава входит в
нормативные фармакопейные требования, при
этом используются различные физико-хими-
ческие методы, в том числе и кинетические.

В неорганической и органической химии
при синтезе веществ, изучении их химичес-
ких свойств химическая кинетика использу-
ется для изучения кинетических закономерно-
стей и механизма протекания соответствую-
щих химических реакций.

В аналитической химии химическая ки-
нетика используется при разработке современ-
ных селективных кинетических методов ана-
лиза химических элементов и соединений.

В фармацевтической химии начинается
активно развиваться новое направление �
«кинетические методы в фармацевтическом
анализе».

В фармакогнозии химическая кинетика
может использоваться при выделении биоло-
гически активных веществ из растительного
сырья, и изучении влияния различных факто-
ров в том числе ферментов на сохранность и
устойчивость биологически активных веществ.

В фармацевтической технологии получе-
ния и приготовления лекарственных средств,
при изучении ускоренного старения лекар-
ственных препаратов применяются уравнения
химической кинетики первого и второго по-
рядков, а также уравнение Аррениуса.

Возможности и перспективы химической
кинетики в научно-образовательном

плане

Уже познакомившись с вышесказанным,
думается, не возникает желание остаться рав-
нодушным к обсуждаемым вопросам. Хими-
ческая кинетика интенсивно развивается, вид-
ны ее огромные достижения на самом высо-
ком теоретическом и экспериментальном
уровнях. Многие её результаты начинают по-
лучать прикладное значение в различных об-
ластях науки и практики, в том числе в меди-
ко-фармацевтических исследованиях.

Многолетний опыт авторов чтения лек-
ций по химии, проведения лабораторных за-
нятий со студентами лечебного и фармацев-
тического факультетов, а также выполнения
вместе с ними научно-исследовательской ра-
боты по химической кинетики убеждают, что
такая работа пробуждает у студентов творчес-
кое начало � любопытство и интерес к позна-
нию и проведению экспериментов.

Студентам очень нравится изучать ско-
рость реакций, как она зависит от различных
факторов. Их увлекает наблюдать, измерять,
как изменяются показания на приборах (быс-
тро или медленно, мало или много) во време-
ни протекания реакций при изменении кон-
центрации реагентов, рН среды, температу-
ры и др. Обработка и обсуждение эксперимен-
тальных результатов, теоретическое обобще-
ние полученных данных и формулирование
выводов побуждают студентов искать науч-
ные литературные источники для объяснения
механизма химических превращений.

Основы химико-кинетических законо-
мерностей реакций и процессов формируют-
ся у студентов при изучении общей, неорга-
нической и физической химии. На протяже-
нии ряда лет на кафедре общей, неорганичес-
кой и физколлоидной химии ВГМУ проводятся
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научные исследования кинетических законо-
мерностей и механизмов химических превра-
щений различной природы соединений, в том
числе биологически активных веществ. В этом
направлении на кафедре выполнено 5 хоздо-
говорных научно-исследовательских работ для
научных учреждений России. По результатам
кинетических исследований получено 9 ав-
торских свидетельств и патентов на изобре-
тения, защищена докторская диссертация и
выполнена кандидатская, опубликовано зна-
чительное число статей в центральных хими-
ческих журналах: «Общая химия», «Химичес-
кая кинетика и катализ», «Физическая химия»,
«Прикладная химия», «Аналитическая химия»
и др. Результаты кинетических исследований
представлялись на различных научных конфе-
ренциях, в том числе студенческих, представ-
лялись на конкурсы студенческие работы. Ис-
следована кинетика и термодинамика окисли-
тельного превращения некоторых биологичес-
ки активных веществ, предложены математи-
ческие и кинетические модели механизма ре-
акций [3-9] и др.

Особенность и привлекательность науч-
ных исследований в области химической ки-
нетики являются: возможность проводить их
в лаборатории без специальной, дорогой и
труднодоступной аппаратуры и оборудования,
а также научный и практический интерес
объяснения закономерностей и механизма
превращения веществ и метаболизма лекар-
ственных препаратов; возможность целенап-
равленного управления этими процессами в
различных областях знаний.

В процессе таких фундаментальных экс-
периментально-теоретических исследований
химической кинетики преподаватели углубля-
ют, совершенствуют свой профессиональный
уровень и экспериментальное мастерство и
передают студентам, которые приобретают
исследовательские навыки и расширяют на-
учно-познавательный кругозор и перспекти-
вы для дальнейшей учебы и работы.

Только сочетая теоретические знания и
собственный опыт экспериментальных иссле-
дований можно стать творческим высокопро-
фессиональным специалистом, продолжив
совершенствовать свою научную и практичес-

кую деятельность, используя, в том числе при
необходимости, и химическую кинетику.

Заключение

Анализ литературных данных свиде-
тельствует об огромных достижениях в обла-
сти химической кинетики ряд работ выпол-
нен на уровне открытий, их авторы получили
Нобелевские премии.

Химическая кинетика, как учение о ско-
ростях и механизмах химических (биохимичес-
ких) реакций и процессов изучает закономер-
ности влияния различных факторов на их про-
текание.

Она помогает исследовать и устанавли-
вать различную функциональную зависимость
между кинетическими параметрами, объясня-
ет их влияние на ход течения процесса и дает
возможность разрабатывать наиболее эффек-
тивные пути проведения реакций. На основе
полученных результатов кинетических иссле-
дований появляется возможность создавать
соответствующие математические и кинети-
ческие модели механизма реакций.

Такие модели в перспективе могут по-
мочь прогнозировать направление и резуль-
таты для аналогических структур веществ, ус-
ловий, систем и процессов, а также исполь-
зовать экспериментально-теоретические мо-
дели для исследования превращения веществ
in vivo. Такого плана исследования и модели
являются перспективными в химии, биологии
и медицине при исследовании кинетических
закономерностей: химического и биохимичес-
кого превращения веществ; поступления, рас-
пределения веществ в организме, их метабо-
лизма; выделения биологически активных ве-
ществ из природных источников и продуктов
технологического синтеза; изучения устойчи-
вости и сроков годности лекарственных пре-
паратов; разработке кинетических методов ко-
личественного содержания веществ в иссле-
дуемых объектах.
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ГЕНДЕРНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ИДЕНТИЧНОСТИ

 В САМООПИСАНИЯХ СТУДЕНТОВ-МЕДИКОВ

ЦЕРКОВСКИЙ А.Л.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра психологии и педагогики

Резюме. В статье отражены результаты исследования идентичности как важнейшего элемента глобальной Я-
концепции личности.

Изучены гендерные особенности различных показателей идентичности 80 студентов (40 юношей и 40 девушек).
Выявленные различия идентичности юношей и девушек указывают на более зрелый характер формирующейся

идентичности девушек в условиях кризиса юношеского возраста.
Выявленные гендерные особенности идентичности студентов-медиков можно использовать в работе

психологической службы, при изучении дисциплин психолого-педагогического профиля для студентов и
преподавателей.

Ключевые слова: идентичность, гендер, кризис юношеского возраста.

Abstract. This article deals with the research results of identity as the major element of global self-concept an
individual.

Gender special features of various identity parameters of 80 students (40 young men and 40 girls) were investigated.
The revealed distinctions in identity of young men and girls indicate more matured character of formed identity of

girls under conditions of youth age crisis.
These revealed gender special features of identity of medical students can be used in the work of psychological

service and while teaching psychological and pedagogical subjects both to students and teachers.

Традиционно появление термина «иден
тичность» в психологии связывают с
именем Э. Эриксона, который опреде-

лил идентичность как внутреннюю непрерыв-
ность и тождественность личности, как чувство
самотождественности, собственной истинно-
сти, сопричастности миру и другим людям.
Идентичность необходимо рассматривать как
чувство стабильного владения личностью соб-
ственным Я независимо от изменений после-
днего и ситуации, как способность личности к
полноценному решению задач, встающих пе-
ред ней на каждом этапе развития [8].

Для практических целей изучения иден-
тичности студентов мы используем статусную
модель идентичности Дж. Марсиа [9]. Дж.
Марсиа определил идентичность как «струк-
туру эго � внутреннюю самосоздающуюся,
динамическую организацию потребностей,
способностей, убеждений и индивидуальной
истории». Он выделил 2 основных типа иден-
тичности: 1) достигнутая; 2) диффузная.

Статусом «достигнутой идентичности»
обладает человек, прошедший период кризи-
са и самоисследований и сформировавший
определенную совокупность личностно зна-
чимых для него целей, ценностей и убежде-
ний. Такой человек знает, кто он и чего он хо-
чет, и соответственно структурирует свою
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жизнь. Таким людям свойственно чувство до-
верия, стабильности, оптимизм в отношении
будущего. Осознание трудностей не уменьша-
ет стремления придерживаться избранного
направления. Свои цели, ценности и убежде-
ния такой человек переживает как личностно
значимые и обеспечивающие ему чувство на-
правленности и осмысленности жизни.

Состояние «диффузной идентичности»
характерно для людей, которые не имеют
прочных целей, ценностей и убеждений, не
пытаются активно сформировать их, никогда
не находились в состоянии кризиса идентич-
ности или оказались неспособными решить
возникшие проблемы. При отсутствии ясного
чувства идентичности люди переживают ряд
негативных состояний, включая пессимизм,
апатию, тоску, ненаправленную злобу, отчуж-
дение, тревогу, чувства беспомощности и без-
надежности [9].

Юношеский возраст, который приходит-
ся на студенческие годы, характеризуется кри-
зисом идентичности, который проявляется в
недостаточном уровне самостоятельности; в
неадекватности самооценки и уровня притя-
заний; в несформированном мировоззрении,
нравственных эталонов и идеалов; в отсут-
ствии конкретных жизненных целей и устрем-
лений; в сохранении подросткового негати-
визма, в неудовлетворенности собой.

В связи с этим актуализируется вопрос
определения статуса идентичности, по кото-
рому можно судить об эффективности преодо-
ления студентами кризиса идентичности. При
этом наибольший интерес представляет изу-
чение гендерного аспекта этой проблемы.
Целью исследования было изучение гендер-
ных особенностей идентичности студентов
медицинского вуза.

Методы

Обследовано 80 студентов ВГМУ, из них
40 юношей и 40 девушек; средний возраст на
момент исследования составил 20,18±1,5 года.

В основу исследования положены само-
описания студентов, полученные с помощью
теста «Двадцать утверждений» или «Кто Я?»
(авторы � М. Кюн и Т. Мак-Партленд), кото-

рый в последние годы широко применяется в
социально-психологических исследованиях
идентичности [3, 5]. Испытуемому предлага-
ется 20 раз ответить в письменной форме на
вопрос «Кто я есть?». Для интерпретации от-
ветов мы использовали шкалу анализа иден-
тификации [4], которая включает в себя сле-
дующие показатели: личностный, социально-
ролевой, физическое Я, деятельностное Я, ком-
муникативное Я, материальное Я, семейный,
близкие общности, гражданский, глобальный,
проспективное Я, чувственное Я.

Результаты

1. Личностный показатель включает в
себя личностные качества студентов. Юноши
при описании используют такие характерис-
тики, как «я � умный», «впечатлительный», «я
легко обижаюсь на оскорбления в мой адрес»,
«надежный», «мечтательный», «ласковый»,
«нежный», «добрый», «ревнивый», «застенчи-
вый», «мнительный», «боязливый». Девушки,
характеризуя свои личностные качества, чаще
используют следующие характеристики: «лас-
ковая», «таинственная», «уважающая других»,
«искренняя», «хорошая», «мягкая», «весёлая»,
«тихая», «легко ранимая», «нежная», «откры-
тая», «милая», «лучшая», «добрая», «задорная»,
«порядочная», «самостоятельная», «ответ-
ственная», «ревнивая», «властолюбивая», «ум-
ная», «иногда агрессивная», «вспыльчивая».

2. Социально-ролевой показатель отра-
жает социальный статус, групповую принад-
лежность, ролевую позицию. Юноши в дан-
ном контексте употребляют такие понятия, как
«человек», «личность», «студент», «староста»,
«нигилист», «прагматик», «романтик», «дура-
чок», «юморист», «шутник», «гений», «дрянь»,
«добряк», «изменник», «молодец». У девушек
� «вполне сформировавшаяся личность», «сту-
дентка», «хороший человек», «счастливый че-
ловек».

3. Физическое Я связано с представле-
нием о своих психофизических данных. Юно-
ши при описании этой составляющей иден-
тичности используют такие понятия, как «кра-
сивый», «мужчина», «парень», «сильный»,
«брюнет», «фотогеничный», «молодой», «бы-
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стрый», «медлительный», «здоровый», «при-
влекательный», «лысый», «организм 20-ти лет
отроду». Девушки � «маленькая», «красивая»,
«привлекательная девушка», «быстрая», «стре-
мительная», «сильная».

4. Деятельностное Я связано с представ-
лением о своих конкретных занятиях. В своих
самоописаниях юноши употребляют такие ха-
рактеристики, как «я могу», «я принимаю ре-
шение», «профессионал», «активный», «дея-
тельный», «ленивый», «бездельник», «лентяй»,
«увлечённый». Девушки � «карьеристка», «хо-
рошая хозяйка», «стараюсь помочь людям в
трудную минуту», «ненавижу обман», «я умею
хранить секреты», «я учусь в самом лучшем
вузе», «я умею драться», «я стараюсь вести
правильный образ жизни».

5. Коммуникативное Я связано с направ-
ленностью на общение и взаимодействие. В
самоописаниях юношей встречаются такие
ответы, как «общительный», «молчаливый»,
«отзывчивый», «коммуникабельный», «разго-
ворчивый» У девушек � «хорошо отношусь к
людям», «уважаю чужое мнение», «умеющая
выслушать», «поддаюсь лести со стороны ок-
ружающих», «предпочитаю общаться с инте-
ресными людьми».

6. Материальное Я связано с осознани-
ем своих материальных возможностей, вос-
приятием себя в роли владельца определён-
ных материальных ценностей. У юношей
встречаются такие определения, как «береж-
ливый», «щедрый», «корыстный», «собствен-
ник». У девушек � «я стараюсь быть не жад-
ной», «я � бережливая», «порой я бываю очень
щедрой».

7. Семейный показатель отражает се-
мейный статус, семейную позицию, внутри-
семейные отношения. Юноши чаще употреб-
ляют такие понятия, как «сын», «брат», «я ува-
жаю родителей». Девушки � «дочь», «я � на-
дежда и опора для своих родителей», «я хочу,
чтобы моя мама долго жила и была счастли-
ва», «я уважаю своих родителей», «я � домаш-
няя».

8. Показатель «Близкие общности» отра-
жает отношение к друзьям, коллегам, родствен-
никам. В данном контексте самоописания
юношей содержат такие ответы, как «друг»,

«коллега», «племянник». У девушек встреча-
ются � «хорошая подруга», «я боюсь, когда мои
родственники умирают», «одногруппница», «я
дружу со Светой», «я ценю дружбу».

9. Гражданский показатель отражает
гражданский статус и гражданскую позицию.
Юноши используют такие понятия, как «бело-
рус», гражданин», «житель г. Витебска», «ро-
дился в Республике Беларусь», «русский». Де-
вушки � «я живу в городе Витебске», «я � бело-
руска», «я � гражданка Республики Беларусь».

10. Глобальный показатель связан с ми-
ровоззрением человека. В ответах юношей
встречаются такие характеристики себя, как
«строю теорию мироздания», «землянин»,
«часть общества», «играющий с жизнью»,
«хочу развиваться духовно». У девушек � «я �
мир», «я мечтаю о мире во всем мире».

11. Проспективное Я отражает представ-
ления человека о своем будущем. Юноши ис-
пользуют такие понятия, как «будущий врач»,
«будущий муж», «будущий отец», «хочу поме-
нять характер», «я хочу быть лучше, чем сей-
час». Девушки � «я буду хорошим врачом», «я
хочу стать хорошей женой и матерью», «я  хочу
любить», «я хочу добиться успеха», «я хочу
иметь свой уютный и теплый дом», «я хочу
иметь крепкую семью», «я хочу стать хорошим
человеком».

12. Чувственное Я связано с интимны-
ми человеческими чувствами (любовью). В
своих самоописаниях юноши отмечают: «люб-
лю, когда меня хвалят», «не люблю, когда чи-
тают мораль», «люблю делать людям прият-
ное»», «любимый», «любовник». Девушки �
«очень люблю свою маму», «люблю жизнь»,
«люблю веселых людей», «люблю маленьких
детей», «я влюблена», я любима», «Я влюбчи-
вая», «у меня есть любимый человек».

Количественное соотношение показате-
лей идентичности юношей и девушек отражено
на предлагаемом рисунке. Для наглядности
средние значения каждого показателя увели-
чивались в 10 раз и выражались в баллах.

Обсуждение

При анализе гендерных особенностей
идентичности в текстах самоописания студен-
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тов ВГМУ мы исходили из того, что самоопи-
сание является родом самопрезентации в об-
щении (хотя и опосредованном, через текст) и
отражает формальные и содержательные ас-
пекты самосознания и самоотношения [6].

Из этого следует, что в ответах студен-
тов должны проявиться характерные для муж-
чин и женщин языковые и стилевые особен-
ности, а также различия в коммуникативных
установках, экспрессивности, строении само-
отношения. В связи с этим при анализе учи-
тывались такие лингвистические особеннос-
ти, как личное местоимение «я», слова «люб-
лю» (чувственное Я), «хочу» и «буду» (проспек-
тивное Я).

Эти лингвистические особенности наи-
менее подвержены сознательному контролю,
так как связаны скорее со стилем изложения,
а не с задуманным содержанием, т.е. касают-
ся не содержания, а того, как субъект пишет о
себе. Именно эти особенности более других
подвержены неконтролируемому воздействию
актуального эмоционального состояния, осо-
бенностей темперамента или глубинных лич-
ностных установок [2].

Наряду с лингвистическими в описани-
ях обращалось внимание на стилевые особен-
ности ответов, такие, как эмоциональная вы-
разительность (проявление позитивных и не-
гативных эмоций) и степень открытости (чрез-

мерное самовыпячивание, демонстратив-
ность, бравада, юмор).

Кроме формальных особенностей (лин-
гвистических, стилевых), при анализе учиты-
вались также содержательные аспекты само-
описаний (то, что хотел сказать о себе студент).
Именно через эти характеристики в наиболь-
шей степени отражается психологическая спе-
цифика ответов, связанная с Я-концепцией и
идентичностью студентов (самоотношение и
отношение к другим, самооценка, черты, ин-
тересы, ценности).

При анализе лингвистических особенно-
стей ответов выявлено, что девушки в 1,9 раза
чаще используют личное местоимение «Я»
(р<0,05). Это может свидетельствовать о том,
что для юношей соответствие своему поло-
ролевому стереотипу (половая идентичность)
является менее необходимым атрибутом гло-
бального чувства идентичности [6]. Косвен-
ным подтверждением этому может служить
характеристика «физического Я» (юноши в 2,1
раза чаще используют психофизические харак-
теристики (р<0,05), которые относятся к кате-
гории «объектных» свойств человека) и «чув-
ственного Я» (девушки в 2,7 раза чаще исполь-
зуют слово «люблю», р<0,05).

Использование глаголов «хочу» и «буду»
является представлением «проспективного Я»
(«проспективной идентичности») � принци-
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пиальной незавершенности человека, выстра-
ивающего себя во времени как некоторую до
конца не осуществленную возможность в ус-
ловиях многообразной и постоянно меняю-
щейся социокультурной действительности [6].
Это представление конструируется и одновре-
менно проявляется при решении жизненно
значимых проблем, в ходе самоопределения
(личностного и профессионального). Гендер-
ные особенности «проспективного Я» прояв-
ляются в частоте использования слов «хочу»
и «буду»: девушки в 3,1 раза чаще используют
эти слова в выражениях, отражающих буду-
щее профессиональное и личностное самооп-
ределение (р<0,01).

Анализ стилевых особенностей ответов
указывает на большую эмоциональную выра-
зительность самоописаний девушек: их отве-
ты носят более развернутый характер (затра-
гивают несколько модальностей идентичнос-
ти) и чаще эмоционально окрашены (выража-
ют положительные или отрицательные эмо-
ции). Это свидетельствует о большей откры-
тости девушек при тестировании. В ответах
9 юношей (22,5%) отмечается самовыпячива-
ние, демонстративность, бравада, юмор, что
указывает на возможную тревожность, неуве-
ренность в себе и внутреннюю конфликтность.

Анализ содержательных аспектов само-
описаний затрагивает, прежде всего, личнос-
тный и социально-ролевой показатели иден-
тичности. У девушек отмечается преоблада-
ние в ответах характеристик личностных ка-
честв, а у юношей � социально-ролевых. Учи-
тывая известный факт, что контекст личност-
ных качеств является объективным [6] и тес-
но связан с Я-идеальным, а контекст ролевых
качеств, являясь субъективным и связан с Я-
реальным, этим можно объяснить преоблада-
ние у девушек показателя «проспективное Я»
[7], а у юношей � «физическое Я». Преоблада-
ние социально-ролевого показателя идентич-
ности у юношей объясняет и доминирование
у них «деятельностного Я», «материального
Я», «гражданского Я» и «глобального Я». Это
подтверждает известную точку зрения, что
роль в большей степени характеризуется на-
личием поведенческого (деятельностного)
компонента «Я» [7].

Выявленные нами у девушек более вы-
раженные эмоциональная насыщенность и
открытость ответов могут объяснить преоб-
ладание у них «коммуникативного Я». Так, по
мнению А.В. Визгиной и С.Р. Пантелеева, эти
стилистические особенности самоописания
несут коммуникативную функцию, т.е. отве-
ты являются продолжением личности в об-
щении [2]. Для юношей эмоциональные и от-
крытые самоописания � это во многом пока-
затель слома защитных нормативных рамок
сдержанности и самоконтроля, за которыми
могут скрываться серьезные эмоциональные
проблемы. Для девушек � это естественная
характеристика общения, свидетельствующая
о спонтанности незадавленного нормами са-
мовыражения [2]. В связи с этим вполне по-
нятно и преобладание у девушек компонентов
«семейный» и «близкие общности».

Заключение

1. Анализ формальных и содержатель-
ных особенностей самоописаний позволяет
сделать следующие выводы:

а) для девушек, в отличие от юношей,
соответствие своему полоролевому стереоти-
пу (использование местоимения «Я») являет-
ся более необходимым атрибутом глобально-
го чувства идентичности;

б) для юношей в меньшей степени, чем
для девушек, актуальными являются вопросы
жизненного самоопределения (глаголы «хочу»,
«буду»);

в) юноши стремятся сдерживать свои
эмоциональные проявления и не склонны, в
отличие от девушек, к спонтанному саморас-
крытию.

г) юноши имеют преимущественную
ориентацию на объективные критерии в сво-
ём видении себя, а девушек � на субъектив-
ные критерии.

2. Девушки имеют более «зрелую» иден-
тичность, и на континууме статусной модели
Дж. Марсиа они расположены по сравнению
с юношами ближе к «достигнутой идентич-
ности».

3. Выявленные гендерные особенности
идентичности студентов-медиков можно ис-
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пользовать в работе психологической службы,
при преподавании дисциплин психолого-пе-
дагогического профиля для студентов и слу-
шателей ФПК.
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Глубокоуважаемые коллеги!

В мае 2008 года в Витебском государственном ме-
дицинском университете планируется проведение Пятой
международной научно-практической конференции, по-
священной проблеме нарушений сосудистого тонуса и
дисфункции эндотелия артериальных сосудов. Эта кон-
ференция является продолжением цикла научных встреч,
которые прошли в 2000, 2002, 2004 и 2006 годах и вызва-
ли большой интерес у исследователей из Беларуси, Рос-
сии, Украины, США и Польши. Организаторы Пятой кон-
ференции надеются обсудить широкий круг вопросов, ка-
сающихся механизмов нарушения сосудистого тонуса, а
также вопросов, относящихся к диагностике, лечению,
профилактике дисфункции эндотелия при различных за-

болеваниях и патологических процессах. Впервые в рамках данной конференции планируется
проведение секций: «Дисфункция эндотелия и венозная недостаточность», «Дисфункция эндо-
телия и гестоз»

На конференции планируется обсудить следующие фундаментальные и прикладные про-
блемы:

�  нарушение регуляции сосудистого тонуса при экспериментальном моделировании па-
тологических процессов;

�  общая характеристика и механизмы возникновения дисфункции эндотелия кровенос-
ных сосудов;

�  характеристика дисфункции эндотелия кровеносных сосудов при различных заболева-
ниях и патологических процессах;

�  методы оценки функции эндотелия у человека;
�  диагностика дисфункции эндотелия кровеносных сосудов;
�  современные подходы к коррекции дисфункции эндотелия.
Научная программа включает пленарные, секционные и стендовые сообщения.
Официальные языки конференции: русский, английский.
Просим Вас направить в оргкомитет конференции до 1 апреля 2008 года следующие мате-

риалы:
1. Рукопись статьи, отпечатанную на компьютере (с копией на дискете 3,5�� или по

e-mail:scidep@mail.ru) в двух экземплярах;
2. Сопроводительное письмо учреждения;
3. Заполненную заявку на участие в работе конференции.
Программа конференции будет сформирована на основе представленных в оргкомитет

статей. Статьи будут опубликованы в сборнике трудов конференции.
Регистрационный взнос составляет 20 тысяч белорусских рублей.

Адрес оргкомитета:
Оргкомитет, отдел научной медицинской информации
Витебский государственный медуниверситет, пр-т Фрунзе, 27
210023, г. Витебск, Беларусь
Тел. 375 (212) 24-25-09
Тел./ факс 375 (212) 37-21-07
E-mail: scidep@mail.ru, pronirvgmu@mail.ru
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Правила оформления материалов для публикации
1. Объем статьи не должен превышать 3 полных страниц, набранных в MS Word 97, 2000,

XP;
2. Формат страниц А4;
3. Поля по периметру 25 мм;
4. Нумерация страниц делается карандашом в правом нижнем углу;
5. Заголовок статьи оформляется следующим образом:

- Название статьи - шрифт Times New Roman Cyr, 14 пт, полужирный, прописными
буквами;

- Фамилия, инициалы авторов - шрифт Times New Roman Cyr, 12 пт;
- Учреждение - шрифт Times New Roman Cyr, 12 пт, курсив;

6. Текст статьи:
- шрифт Times New Roman Cyr, 14 пт;
- межстрочный интервал - одинарный;
- красная строка 1,25 см;

7. Таблицы должны быть простыми и оформленными с помощью стандартных средств
Word.

Пример оформления статьи:

 НАЗВАНИЕ СТАТЬИ 

Фамилия И.О. 

Название учреждения, город 

Статья должна состоять из следующих разделов: 
!  введение; 
!  материалы и методы исследований; 
!  результаты и их обсуждение; 
!  литература (не более 6 источников). 

 

Литература 

1. Фамилия И.О. Название статьи // Название источника. - 1998. - Номер журнала 
(если нужно). - С. 1-2. 

 

 
С уважением, проректор НИР ВГМУ,
профессор А.П. Солодков
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ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ

Цель журнала «Вестник ВГМУ» состоит в том, чтобы представить аудитории оригиналь-
ные работы ученых ВГМУ, Беларуси, СНГ и других стран, имеющие значение для медицины,
нормальной жизнедеятельности и совершенствования преподавания в медицинском вузе. В
журнале могут печататься статьи иностранных авторов на английском языке.

Журнал включен в Перечень научных изданий Республики Беларусь по медицинской,
фармацевтической и биологической отраслям науки.

Журнал печатает:
� ПОЛНОРАЗМЕРНЫЕ ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ. Такие статьи содержат результаты

оригинальных исследований.
� ОБЗОРЫ. Цель обзоров состоит в изложении существа проблемы и ее важности. Изло-

жение материала должно быть доступно для специалистов смежных областей. Основное вни-
мание обзоров следует сконцентрировать, главным образом, на результатах современных ис-
следований.

� КРАТКИЕ СООБЩЕНИЯ. Раздел предназначен для публикации результатов наиболее
актуальных научных исследований, представляющих особую важность. Желательно, чтобы крат-
кое сообщение не превышало 3-х страниц машинописного текста и содержало не более 2-х
иллюстраций. Сообщения должны быть исчерпывающими по своему содержанию и начинать-
ся с небольшого вводного абзаца, убеждающего читателя в необходимости прочтения всего
сообщения.

� ПИСЬМА В РЕДАКЦИЮ. Этот раздел журнала содержит материалы переписки с редак-
цией, касающиеся критических замечаний по поводу опубликованных в журнале работ, или
информацию, требующую безотлагательного обсуждения.

� НОВОСТИ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. В этом разделе освещаются вопросы, связанные с
научным прогрессом в Республике Беларусь. Публикуются также материалы по результатам
прикладных разработок, рекламируется продукция биотехнологической и фармацевтической
промышленности и др.

� ИНФОРМАЦИЯ О ПРЕДСТОЯЩИХ НАУЧНЫХ ФОРУМАХ. Этот раздел предназначен
для публикации предварительных сообщений о планируемых научных форумах, представляю-
щих интерес для международной научной общественности.

Объем научной статьи должен составлять не менее 0,35 авторского листа (14 000 печат-
ных знаков, включая пробелы между словами, знаки препинания, цифры и другое), что соот-
ветствует 8 страницам текста, напечатанного через 2 интервала между строками. Краткие сооб-
щения � 3 страницы, обзор литературы � 15 страниц.

 В редакцию направляются два экземпляра рукописи. Размеры полей: сверху � 2,5 см; сни-
зу � 2,5 см; слева � 2 см; справа � 2 см. Текст статьи и графических файлов иллюстраций необ-
ходимо представить на дискете 3,5 дюйма стандартного формата. При подготовке текста статьи
на компьютере необходимо использовать программы Microsoft Word или Word Perfect. При этом
запрещается использование жирного шрифта и курсива.

Рукописи статей представляются на русском языке (для иностранных авторов возможно
изложение материала на английском языке).

Каждая полноразмерная статья должна включать следующие элементы:
аннотацию;
фамилию и инициалы автора (авторов) статьи, ее название;
введение;
основную часть, включающую разделы «Методы», «Результаты», «Обсуждение», «Заклю-

чение»;

ВЕСТНИК ВГМУ, 2008, ТОМ 7, №1
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заключение, завершаемое четко сформулированными выводами;
список использованой литературы.
 Название статьи должно отражать основную идею выполненного исследования, быть по

возможности кратким, содержать ключевые слова, позволяющие индексировать данную статью.
 Титульная страница должна содержать: полное название статьи; фамилии и инициалы

авторов, их место работы, а также почтовый адрес и телефоны того автора, с кем следует вести
редакционную переписку и кому следует отсылать корректуру; сокращенный вариант названия
статьи (не более 40 знаков); ключевые слова (не более 6) для составления указателя.

Аннотация на русском и английском языках (100-150 слов) должна ясно излагать содержа-
ние статьи и быть пригодной для опубликования в аннотациях к журналам отдельно от статьи.

В разделе «Введение» должен быть дан краткий обзор литературы по данной проблеме,
указаны не решенные ранее вопросы, сформулирована и обоснована цель работы и, если необ-
ходимо, указана ее связь с важными научными и практическими направлениями. Во введении
следует избегать специфических понятий и терминов. Анализ источников, использованных
при подготовке научной статьи, должен свидетельствовать о знании автором (авторами) ста-
тьи научных достижений в соответствующей области. Обязательными являются ссылки на ра-
боты других авторов. При этом должны присутствовать ссылки на публикации последних лет,
включая зарубежные публикации в данной области.

 Основная часть статьи должна содержать описание методики, аппаратуры, объектов ис-
следования и подробно освещать содержание исследований, проведенных автором (автора-
ми). Полученные результаты должны быть обсуждены с точки зрения их научной новизны и
сопоставлены с соответствующими известными данными.

Основная часть статьи может делиться на подразделы (с разъяснительными заголовками)
и содержать анализ последних публикаций, посвященных решению вопросов, относящихся к
данным подразделам.

Иллюстрации, формулы, уравнения и сноски, встречающиеся в статье, должны быть про-
нумерованы в соответствии с порядком цитирования в тексте. На обороте каждой иллюстра-
ции следует указать «верх», номер рисунка, а также фамилию первого автора. Размер присыла-
емых рисунков должен быть выбран с учетом их уменьшения в тексте вдвое-втрое. Толщина
линий на рисунках должна быть такой, чтобы после уменьшения она составила 0,2 мм. Разме-
ры рисунков не должны превышать 24х40 см, однако полезно помнить, что для простых графи-
ков конечный горизонтальный размер составляет 6-8 см. К каждому экземпляру статьи следует
приложить по одному экземпляру иллюстраций. Копии рисунков и фотографий для второго и
третьего экземпляров статьи должны содержать все необходимые буквенные и цифровые над-
писи. Подписи к рисункам печатаются через два интервала на отдельном листе бумаги. Листы
с подписями не скрепляются с самими рисунками.

Каждая таблица должна быть отпечатана на отдельном листе бумаги через два интервала,
иметь название и подстрочные примечания (если необходимо). Место, где в тексте должна
быть помещена таблица, отмечается квадратом на левом поле, в котором ставится номер таб-
лицы. В названиях таблиц и рисунков не должно быть сокращений.

В разделе «Заключение» должны быть в сжатом виде сформулированы основные полу-
ченные результаты с указанием их новизны, преимуществ и возможностей применения и четко
сформулированы выводы. При необходимости должны быть также указаны границы примени-
мости полученных результатов.

Все страницы, начиная с титульной, должны быть последовательно пронумерованы.
Размерность величин должна быть выражена в единицах Международной Системы (СИ),

однако при необходимости в скобках после единиц измерения СИ может быть указана размер-
ность в других системах.
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Список использованной литературы оформляется в соответствии с ГОСТом � 7.1-2003.
Список располагается в конце текста, ссылки нумеруются согласно порядку цитирования в тек-
сте. Порядковые номера ссылок должны быть написаны внутри квадратных скобок (например:
[1], [2]).

Список включает работы отечественных и зарубежных авторов. В оригинальных статьях
желательно цитировать не более 15 источников, в обзорах литературы � не более 50. В статье
не допускаются ссылки на авторефераты диссертационных работ или сами диссертации, т.к.
они являются рукописями.

Статья должна быть тщательно отредактирована и выверена автором.
Желательно использовать общепринятые сокращения.
Направление в редакцию ранее опубликованных или принятых к печати в других издани-

ях работ не допускается. Статьи принимаются в редакцию только с визой руководителя и обяза-
тельно при наличии экспертного заключения о возможности опубликования материалов в пе-
чати и других средствах массовой информации.

Вне очереди публикуются научные статьи аспирантов последнего года обучения (вклю-
чая статьи, подготовленные ими в соавторстве), при условии их полного соответствия тре-
бованиям, предъявляемым к научным публикациям издания.

Редакция оставляет за собой право сокращения публикуемых материалов и адаптации их
к рубрикам журнала.
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