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СОВРЕМЕННЫЕ   ВОЗМОЖНОСТИ   ОБЪЕКТИВИЗАЦИИ

ИНДУЦИРОВАННОГО   БОЛЕВОГО   ВОСПРИЯТИЯ   В   КЛИНИКЕ

ГОЛОВКИН С.П.

Витебский государственный медицинский университет,

кафедра пропедевтики внутренних болезней

Резюме. В настоящее время существуют два основополагающих аспекта в исследовании болевого восприятия:

сенсометрический и нейрофизиологический. Сенсометрические методы способствуют объективизации перцепции

боли посредством стимуляции различными физическими факторами и определяются субъективным отчетом

испытуемого. Нейрофизиологические методы позволяют исследовать центральные механизмы болевого восприятия,

функциональное состояние периферических нейрональных терминалей, проводящих путей спинного мозга, лимбической

системы и ретикулярного комплекса.

Ключевые слова: боль – сенсометрическая оценка, нейрофизиологическое исследование центральных
механизмов.

Abstract. Nowadays there are two main trends in studying pain perception: sensometry and neurophysiology.

Sensometry makes pain perception objective through inducing pain with different physical factors and it is determined by the

subjective patient`s report.

Neurophysiology studies central mechanisms of pain perception (functional state of peripheral receptors, spinal

tracts,  limbic system and reticular complex).

1. Клинико-диагностическое значение
исследования болевого синдрома

Проблема боли и обезболивания занима-

ет одно из центральных мест в современной

биологии и медицине. В структуре известных

симптомов и синдромов различных патологи-

ческих состояний патофизиологический суб-

страт боли является наиболее частым проявле-

нием, оказывающим существенное влияние на

качество жизни пациента. Острые и хроничес-

кие болевые синдромы, вызванные различны-

ми заболеваниями, являются наиболее распро-

страненной причиной потери трудоспособно-

сти. Следовательно, решение настоящей про-

Адрес для корреспонденции: 210023, г.Витебск,
пр.Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет, кафедра пропедевтики внутренних болезней -
Головкин С.П.

блемы имеет важное социальное и экономичес-

кое значение. Однако, несмотря на успехи со-

временной физиологии и патофизиологии в ис-

следовании центральных механизмов боли, ак-

туальными в настоящее время остаются вопро-

сы прикладной клинической диагностики и ле-

чения болевого синдрома, а также оценка эф-

фективности анестезиологического пособия.

Количественная оценка состояния боле-

вой перцепции играет важную роль в диагнос-

тике ряда заболеваний, протекающих с болевым

синдромом. Объективизация жалоб больных и

получение количественной характеристики ин-

дуцируемой в момент исследования боли яв-

ляется залогом адекватной диагностики, экспер-

тизы и контроля эффективности проводимого

лечения. Широко используемые для этих целей

классические методы физикального обследова-

ВНУТРЕННИЕ БОЛЕЗНИ
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ния, представленные, главным образом, паль-

пацией и перкуссией, дают клиницисту полу-

количественное представление о характере ис-

следуемого явления.

К настоящему времени опубликовано не-

мало работ, трактующих различные аспекты ис-

следования чувствительной сферы и индуци-

рованной боли. В частности, создано множе-

ство приборов, предназначенных для улучше-

ния методики исследования [1, 3, 4, 12, 15, 22].

Анализ литературных источников по данной

проблеме позволяет определить два основопо-

лагающих аспекта в исследовании болевого вос-

приятия – сенсометрический и нейрофизиоло-

гический.

Методы сенсометрического исследования

имеют большое значение в объективизации пер-

цепции боли. Оценка перцептуальных ноци-

цептивных особенностей субъекта в данном

случае осуществляется через стимуляцию раз-

личными физическими факторами [1, 3, 4, 5, 9,

12, 22, 26, 28, 43] и определяется последующим

субъективным отчетом испытуемого о боли.

Нейрофизиологические методики позволяют

исследовать центральные механизмы болево-

го восприятия, в частности функциональное со-

стояние периферических нейрональных терми-

налей, проводящих путей спинного мозга и не-

специфических звеньев лимбико-ретикулярно-

го комплекса [6, 8, 13, 36, 51].

2. Сенсометрические методы оценки
болевого восприятия

Сенсометрические методы количествен-

ного исследования индуцированной боли ка-

саются поверхностной, глубокой и висцераль-

ной болевой чувствительности. Первую попыт-

ку количественного исследования поверхност-

ной болевой чувствительности предпринял

доктор А.И. Кульбин в 1894 г. Он измерял боль

с помощью давления иголкой на кожные покро-

вы испытуемого [цит. по 16]. В 1897 г. была

предложена методика, в которой использовал-

ся набор градуированных конских волосков, зак-

репленных в рукоятках [38]. Тактильное и бо-

левое ощущения вызывались при постепенном

надавливании одним волоском на кожу иссле-

дуемого до того момента, когда он начинал про-

гибаться.

В дальнейшем было признано, что для ис-

следования поверхностной боли наиболее удоб-

ны игольчатые альгозиметры, которые являют-

ся в большинстве своем небольшими по разме-

ру и несложными в эксплуатации приборами.

Одной из первых удачных конструкций для ко-

личественного исследования поверхностной

болевой чувствительности был «Прибор для

определения болевой чувствительности кожи»,

предложенный С.Ф. Кротковым в 1915 г. [19].

Прибор состоял из подковообразного магнита

и набора стальных игл разного сечения. Уколы

наносились с одинаковой силой, определяемой

силой магнита, массой иглы и скоростью ее при-

ложения.

В 1945 г. отечественный исследователь

Л.В. Бошно модернизировал иглу Франка, ост-

ро заточив ее конец и установив пружину, вы-

держивающую сопротивление в 20 г. При этом

автор указывал, что применение данного при-

бора позволяет дозировать наносимое раздра-

жение и, таким образом, способствует уточне-

нию постановки топического диагноза [4].

Альгозиметры конструкции М.М. Маме-

дова и Э.Ш. Халфена [22, 33] не имеют особых

отличий и преимуществ перед приборами, из-

готовленными их предшественниками.

Весьма портативный и удобный в исполь-

зовании «Прибор для исследования болевой и

тактильной чувствительности» сконструирован

С.Г. Исаевым [15]. Данный альгозиметр был

оформлен в виде авторучки, устройство инст-

румента обеспечивало точную дозировку раз-

дражения, так как «скользящий держатель иглы

или другого раздражителя опирается на отта-

рированную пружину, сила сжатия которой из-

меняется при помощи ввинчивающегося стер-

жня». Прибор был снабжен шкалой, отградуи-

рованной в граммах и миллиграммах, и позво-

лял наносить раздражения одинаковой силы не-

зависимо от степени давления. Этот прибор,

отличаясь значительной простотой устройства,

по своей точности не уступал альгозиметру кон-

струкции И.А. Вожжевой, позволяющему

«…при помощи микрометрической резьбы ре-

гулировать выдвижение иглы с точностью до

0,01 мм при диапазоне всей шкалы – 5 мм [9].

Это обеспечивает во всех случаях и с большой

точностью определение степени изменения

болевой чувствительности. Прибор позволяет

ИССЛЕДОВАНИЕ БОЛЕВОГО ВОСПРИЯТИЯ
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также наносить испытуемому болевой раздра-

житель с различной, строго дозированной ин-

тенсивностью».

Для исследования изменений болевого

восприятия при сирингомиелии Э.А. Монжи-

евский использовал чувствительную хронаксию

[24], а И.А. Осепян – пневматический аппарат,

позволяющий наносить строго дозированные

болевые раздражения (укол под контролем по-

казателя воздушного манометра) [26].

А.Е. Алексеевым в 1959 г. было сконстру-

ировано универсальное устройство, пригодное

для нанесения болевого и температурного раз-

дражения [1]. Прибор работал от гидравличес-

кого привода и имел дистанционное управле-

ние. Сходный по устройству прибор для коли-

чественного исследования индуцированной

боли посредством давления (баралгезиметрии)

был изготовлен О.Г. Коганом и В.В. Шедловс-

ким [17], а С.Д. Ролле – для нанесения болевых

и тактильных раздражений [30].

С целью нанесения дозированного ноци-

цептивного воздействия В.Д. Джорджикия и

А.Ф. Пирогова модернизировали ртутный сфиг-

моманометр таким образом, чтобы индуциро-

вать ноцицептивное воздействие с помощью

укола иглы [12]. Интенсивность оказываемого

воздействия учитывалась в соответствии с по-

казаниями манометра, а поверхностная болевая

чувствительность выражалась в миллиметрах

давления ртутного столба.

Принципиально аналогичная конструкция

альгозиметра была предложена И.И. Шогамом

[34]. Интенсивность индуцирующего ноцицеп-

тивного воздействия в данном случае учиты-

валась с помощью пружинного манометра,

стрелки которого показывали длину видимого

конца иглы в миллиметрах (малая стрелка) и

десятых долях миллиметра (большая стрелка).

Позднее стали применять специальный прибор

(альгометр) [43], обеспечивающий постепенно

возрастающее давление на исследуемую об-

ласть тела до появления чувства боли.

Для осуществления электроальгометрии

широкое распространение получили промыш-

ленные образцы (сенсометры), работающие по

принципу хронаксиметра [27]. Разработанный

А.К. Сангайло и  Р.Б. Стрелковым способ ис-

следования болевой чувствительности с помо-

щью хронаксиметрии приемлем лишь в экспе-

риментальной практике, в частности для иссле-

дования влияния фармакологических средств на

состояние чувствительной сферы [32]. В пос-

ледующем некоторые авторы применяли сен-

сорную хронаксию кожи для исследования осо-

бенностей болевой перцепции при различных

заболеваниях [14].

Несомненный интерес представляет по-

пытка Л.А. Короткова объективировать боле-

вое восприятие путем графической регистрации

кожно-гальванического рефлекса [18]. Автор

констатировал отклонение пера осциллографа

в ответ на болевое раздражение в виде укола

иглой, наносимого в зоне нормальной чувстви-

тельности. В случае приложения раздражителя

в зоне гиперестезии отклонение пера было зна-

чительно более резким. По мнению исследова-

теля, кожно-гальванический рефлекс «…может

в известной мере служить объективным пока-

зателем динамики процесса и эффективности

лечения». По результатам тестирования у мно-

гих испытуемых была отмечена «…ориентиро-

вочная реакция на обстановку, а также на ин-

дифферентное безболезненное раздражение

(прикосновение)», которое, как правило, быст-

ро угасало.

Для детального исследования особенно-

стей ноцицепции испытуемого в 1955 г. впер-

вые применен метод плетизмографии [21]. Сущ-

ность метода заключается в том, что сосудис-

тая реакция на тот или иной вид чувствитель-

ного раздражения (болевого, температурного и

др.) может служить объективным показателем

состояния чувствительности. Применяя плетиз-

мографию, Л.Б. Литвак и сотрудники исследо-

вали болевую, температурную и вибрационную

чувствительность у здоровых людей и больных

с органическими поражениями головного и

спинного мозга. При этом была установлена от-

четливая корреляция интенсивности раздраже-

ний и характера сосудистых реакций. Таким об-

разом, осциллограмма позволяла судить о силе

прилагаемого раздражения и давала возмож-

ность изучить время и характер адаптации раз-

личных видов чувствительности.

Однако применение плетизмографии для

диагностических и экспертных целей, по мне-

нию Б.И. Ласкова [20], связано с определенны-

ми трудностями. Наиболее существенная из них

– крайняя лабильность сосудистых реакций, на
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состояние которых существенное влияние ока-

зывают разнообразные  факторы внешней сре-

ды. В месте с тем, автор предлагает использо-

вать оригинальную методику «…условно реф-

лекторной диагностики и экспертизы наруше-

ния чувствительности». В основу ее был поло-

жен феномен условнорефлекторного реагиро-

вания на строго определенный раздражитель.

В своих суждениях о состоянии чувствитель-

ной сферы автор базировался на наличии или

отсутствии условнорефлекторного ответа на

применение различных сенсорных раздражи-

телей. Для учета рефлекторного ответа приме-

нялась регистрация сосудистых реакций и кож-

но-гальванического рефлекса [20].

Использование лучевого тепла для иссле-

дования болевого восприятия предусматрива-

ет фокусировку через линзу пучка света от элек-

тролампы, который направляется на определен-

ную точку тела (обычно лоб или руку). Основ-

ным преимуществом метода является отсут-

ствие тактильного раздражения, вносящего оп-

ределенную долю ошибки в результат исследо-

вания. Несмотря на несомненное преимущество

способа, у него также имеются недостатки, ко-

торые заключаются в широком колебании ве-

личины порогов индуцируемой боли, а также

зависимости достоверности данных от темпе-

ратуры тела и скорости нагревания [29].

Метод, базирующийся на применении

контактного тепла, был признан более выгод-

ным, чем предыдущий, в силу большей безо-

пасности исследования [3, 5]. Сущность спо-

соба заключается в том, что к поверхности кожи

испытуемого прикладывается металлический

стержень, который нагревается с помощью

электрического тока до появления чувства боли.

Боль при этом измеряется как по времени экс-

позиции, так и по мощности тока. О.М. Бинев-

ская [3] предложила прибор для регистрации

болевой чувствительности, так называемый

доляриметр. Индуцированное болевое воспри-

ятие с его помощью определяется как реакция

на раздражение кожи при соприкосновении с

нагретым точечным металлическим стержнем.

Момент контакта стержня и кожи фиксируется

с помощью микропереключателя, замыкающе-

го цепь питания гальванометра; длительность

соприкосновения визуализируется на ленте

электрокардиографа. По мнению автора, это

дает возможность наглядно судить об измене-

ниях болевого восприятия.

Способ термоальгометрии с использова-

нием контактного тепла позволил А.М. Васи-

ленко и соавт. [5] разработать новый диагнос-

тический метод вариационной термоальгомет-

рии. Предлагаемая авторами методика основа-

на на вариационном анализе порогов болевой

чувствительности точек акупунктуры при их

тепловой стимуляции. В качестве диагности-

ческого критерия данный метод предусматри-

вает характеристики разброса порогов боли, от-

ражающие адаптационный потенциал вегета-

тивной нервной системы.

«Способ объективизации боли», предло-

женный Е.Н. Панченко [28], основан на изме-

нении проницаемости тканей, зависящей от

функционального состояния регионарного ин-

нервационного аппарата. Суть данной методики

заключается в том, что на определенный, свя-

занный с болью, участок кожи наносят каплю

2-3% раствора кристаллического йода в 90-

100% димексида, получая при этом пятно бу-

ровато-красного цвета. Аналогичный раствор

наносят на симметричный участок тела. Время

нанесения раствора на каждый участок тела от-

мечают по секундомеру. Затем наблюдают за по-

степенным изменением цвета образовавшихся

на коже пятен. При отсутствии боли измене-

ние цвета (побледнение окраски) происходит

на обоих участках синхронно, при наличии

боли - асинхронно. По данным автора, «…че-

рез 10-15 мин. различия в интенсивности ок-

раски в болевой зоне и вне ее проявляются наи-

более четко и может служить объективным при-

знаком болевого синдрома.», на области, свя-

занной с болью, пятно обесцвечивается быст-

рее, чем на здоровой.

Проблема количественной оценки висце-

ральной боли является наиболее сложной. Ин-

тересными с клинической точки зрения явля-

ются данные Whitehead и Palsson [50], исследо-

вавших особенности висцеральной чувстви-

тельности у больных с синдромом раздражен-

ного кишечника. Раздувая резиновый баллон в

толстой и прямой кишке, авторы установили,

что приблизительно у 50% пациентов, страда-

ющих синдромом раздраженного кишечника,я

имеет место пониженный порог ощущений по

сравнению с лицами без симптомов. Повышен-
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ная висцеральная чувствительность также об-

наружена и в тонкой кишке у больных с синд-

ромом раздраженного кишечника [42]. Данный

способ количественной оценки висцеральной

боли принадлежит к числу механических и вы-

полняется с помощью прибора, работающего по

типу сфинктеротонометра.

3. Нейрофизиологические методы
исследования центральных

механизмов боли

С целью комплексной оценки централь-

ных механизмов болевого восприятия приме-

няется ряд нейрофизиологических методик. До-

вольно широко вошел в практику метод вызван-

ных потенциалов [31].

Вызванный потенциал представляет со-

бой продукт сложной обработки афферентного

импульса на уровне рецепторов, периферичес-

ких нервов, специфических реле спинального

уровня, неспецифических звеньев ретикулярной

формации и лимбической системы. Вызванные

потенциалы определенным образом отобража-

ют влияния каждого из перечисленных уров-

ней на характер болевого восприятия субъекта,

а отдельные компоненты вызванных потенци-

алов отражают преимущественно влияние

структур разных отделов нервной системы [13].

Применяются вызванные потенциалы различ-

ной модальности: соматосенсорные, зритель-

ные, слуховые. Метод вызванных потенциалов

нашел широкое применение в неврологической

практике для оценки уровня поражения трой-

ничного нерва при его невралгии [10].

Одним из современных и объективных

методов изучения ноцицептивных и антиноци-

цептивных механизмов, а также оценки дей-

ствия различных лекарственных средств явля-

ется условная негативная волна. Последняя

представляет собой негативное отклонение

электрического потенциала мозга, получаемое

при нанесении двух сочетанных стимулов, раз-

деленных определенным промежутком време-

ни [6].

В характеристиках условной негативной

волны находят отражение такие сложные пси-

хофизиологические феномены, как ожидание,

внимание, активация, волевое намерение, мо-

тивация, готовность к действию, вероятный

прогноз и др. Изменение параметров условной

негативной волны, связанное с психологичес-

ким состоянием испытуемых, позволило неко-

торым авторам использовать данный метод для

оценки клинической эффективности фармако-

терапии [6]. В настоящее время условная нега-

тивная волна является важным нейрофизиоло-

гическим методом, применяемым при обследо-

вании больных с головной болью в клинике

нервных болезней [7, 35].

В последние годы для объективной оцен-

ки болевого восприятия у человека предложе-

ны новые нейрофизиологические подходы: но-

цицептивный флексорный рефлекс (RIII), эксте-

роцептивная супрессия произвольной мышеч-

ной активности и лазерные вызванные потен-

циалы.

Ноцицептивный флексорный рефлекс от-

носится к группе защитных рефлексов. Ноци-

цептивный флексорный рефлекс интересен тем,

что позволяет объективно количественно оце-

нить порог боли у человека [8, 36, 51]. Доказа-

но, что у здорового человека имеет место тес-

ная взаимосвязь между порогом субъективного

болевого ощущения и порогом возникновения

данного рефлекса [51]. Ноцицептивный флек-

сорный рефлекс позволяет оценить состояние

ноцицептивных и антиноцицептивных систем,

а также изучать роль различных медиаторов,

вовлеченных в контроль боли. Кроме того, он

может быть использован для исследования па-

тофизиологии различных клинических синдро-

мов, характеризующихся хронической болью

или измененной болевой перцепцией. Ноци-

цептивный флексорный рефлекс также приме-

няется для изучения эффективности и механиз-

мов действия различных лекарственных

средств [40].

С целью изучения центральных механиз-

мов боли разработан новый нейрофизиологи-

ческий метод, основанный на исследовании

произвольной электромиографической актив-

ности жевательных и/или височных мышц при

их электрической стимуляции [39].

В основе метода лежит рефлекс открыва-

ния рта (опускания нижней челюсти) в ответ

на болевой стимул внутри полости рта, впер-

вые описанный Sherington у децеребрированных

кошек в 1917 г. [48]. Открывание рта в ответ на

электрическую стимуляцию оральных структур
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у человека в настоящее время описано многи-

ми авторами [11, 39, 46]. Термин «экстероцеп-

тивная супрессия», предложенный Godaux и

Desmedt, является в настоящее время принятым

в литературе [39]. Суть метода заключается в

электрической стимуляции области прохожде-

ния второй и третьей ветвей тройничного не-

рва, что приводит к возникновению периодов

ранней и поздней экстероцептивной супрессии

произвольной активности жевательной и ви-

сочной мышц. Стимулируются также такие

структуры, как пульпа зуба, десна, слизистая

оболочка губ, кайма губ, n. mentalis, n. mandibularis,

или непосредственно n. trigeminus. Периоды суп-

рессии в мышце регистрируются с помощью по-

верхностных электродов с использованием

обычной аппаратуры для электромиографичес-

кого исследования. В процессе регистрации

данных определяется период времени, в тече-

ние которого кривая электромиограммы подав-

ляется (снижается) более чем на 80% по срав-

нению с исходной достимульной кривой (от-

носительная экстероцептивная супрессия). В

некоторых случаях определяют время, в тече-

ние которого электромиографическая актив-

ность полностью подавлена (абсолютная эксте-

роцептивная супрессия) [39].

Изучение экстероцептивной супрессии

оральных структур нашло широкое применение

в обследовании больных, страдающих головны-

ми болями напряжения [44], а также пациен-

тов с эндогенной депрессией [37] и паркинсо-

низмом [41]. Schoenen также показаны перспек-

тивные пути использования экстероцептивной

супрессии в оценке эффективности психофар-

макотерапевтических средств у больных с го-

ловными болями напряжения [46].

Одним из самых привлекательных совре-

менных методов изучения нейрофизиологичес-

ких коррелятов боли является исследование так

называемых лазерных вызванных потенциалов.

Механизм действия лазерной инфракрасной

стимуляции заключается в гененерировании в

коже тепловых импульсов, чрезвычайно быст-

ро повышающих температуру кожи (500оС/с),

что вызывает активацию интраэпидермально

расположенных ноцицепторов. Интенсивное

термическое воздействие на ноцицепторы обус-

ловливает мощный синхронный афферентный

поток импульсов, достигающих коры головно-

го мозга, что при регистрации выглядит как

двухфазный негативно-позитивный потенциал.

Показано, что инфракрасная лазерная стимуля-

ция селективно активирует афферентные А-

дельта и С-волокна (главные периферические

ноцицептивные афференты), а амплитуда по-

тенциала позитивно коррелирует с болевыми

ощущениями, испытываемыми во время стиму-

ляции [49].

Таким образом, приведенный обзор лите-

ратуры по данному вопросу отражает актуаль-

ность проблемы объективизации болевого вос-

приятия в клинике. Использование приборов,

позволяющих дозировать величину наносимого

ноцицептивного раздражения, несомненно, дает

определенные преимущества перед нанесением

тех же раздражений пальпаторно. Однако подав-

ляющее большинство перечисленных выше при-

емов базируются на исследовании, главным об-

разом, субъективного отчета о боли при предъяв-

лении нарастающих по интенсивности болевых

стимулов. Поэтому они не могут быть свободны

от элементов внушения или самовнушения, а

также в значительной мере зависят от интеллек-

та испытуемого и от его целевых установок, что

существенно ограничивает их применение для

экспертизы испытуемых.

Возможности регистрации кожно-гальва-

нического рефлекса и исследования сосудистых

реакций с помощью плетизмографа также ог-

раничены вследствие их высокой чувствитель-

ности. Эмоционально-личностные особенно-

сти испытуемого, ориентировочная реакция на

обстановку и прикосновение способствуют по-

лучению ложноположительных данных иссле-

дования. Исключение составляют только новые

нейрофизиологические методики, позволяю-

щие в полной мере объективно оценить порог

болевого ощущения. Главным достоинством

этих методов является техническая возмож-

ность дифференцировать органическую приро-

ду боли, что решает вопрос об их использова-

нии при экспертизе боли в клинике.
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ХАРАКТЕРИСТИКА   СТЕПЕНИ   ИММУННОЙ   НЕДОСТАТОЧНОСТИ

ПРИ   ИШЕМИЧЕСКОЙ   БОЛЕЗНИ   СЕРДЦА   У   ЛИЦ

С   НЕБЛАГОПРИЯТНЫМ   РАДИАЦИОННЫМ АНАМНЕЗОМ

АДЕРИХО К.Н.

Республиканский научно-практический центр радиационной медицины и экологии человека,

г. Гомель, Республика Беларусь

Резюме. Изучена степень иммунной недостаточности при ишемической болезни сердца у лиц с неблагоприятным

радиационным анамнезом. У больных этих групп в сравнении с пациентами контрольной группы, проживающими на

условно «чистых» территориях, выявлена более высокая степень иммунной недостаточности, о чем свидетельствует

более высокий процент лиц с измененными иммунологическими показателями, а также регистрация среди существенно

большего количества лиц, имеющих снижение от 3 до 5 и более иммунологических показателей. У каждого второго

пациента с сердечно-сосудистой патологией независимо от радиационного анамнеза выявлены признаки аутоиммунного

процесса, о чем свидетельствуют высокие (более 100 усл. ед.) уровни циркулирующих иммунных комплексов и активация

системы комплемента (более 180 усл. ед.).

Ключевые слова: иммунная недостаточность, ишемическая болезнь сердца, радиация.

Abstract. The degree of immune deficiency in ischemic heart disease was studied in patients with unfavorable radiation

anamnesis. Such patients had greater degree of immune deficiency in comparison with control group patients living on

relatively «pure» territories. This is proved by the greater percentage of persons with changed immunologic indices as well as

the registration of the greater number of persons having from 3 to 5 and more decreased immunologic indices. Every second

patient with cardiovascular pathology irrespective of radiation anamnesis had the signs of autoimmune process confirmed by

high (more than 100 units) levels of  circulating immune complexes and complement system activation (more than 180 units).

Адрес для корреспонденции: 220123, г.Минск,
ул. В.Хоружей, д. 10, корп. 2, кв. 46. Тел. (017)-283-27-26,
8-0296-75-35-53 - Адерихо К.Н.

Для полной оценки состояния гомеоста-

тического баланса у лиц с неблагоприятным ра-

диационным анамнезом входит изучение имму-

нологического статуса. Здесь важно изучить вли-

яние «малых» доз радиации в отсроченных ре-

акциях на степень поражения иммунной систе-

мы с последующей коррекцией выявленных на-

рушений. Наибольшую опасность и социальную

значимость из всех пораженных звеньев организ-

ма человека составляет сердечно – сосудистая

система (ССС) [1]. По данным многих исследо-

ваний,я при заболеваниях ССС выявляется сни-

жение среднестатических показателей Т - общих

(Т
общ

) и Т - теофиллинчувствительных (Т
тч

)- лим-

фоцитов при нормальных уровнях Т - теофил-

линрезистентных (Т
тр

) клеток [2, 3, 4, 5]. Однако

в ряде работ показано повышение содержания

Т- клеток с хелперной активностью и часто не-

гативные изменения в иммунном статусе (ИС)

на 6-10 месяцев опережали клиническую мани-

фестацию соматического заболевания [6, 7]. В

отношении В-лимфоцитов в литературе имеют-

ся также противоречивые данные. Так, большин-

ство исследователей выявили снижение содер-

жания В- лимфоцитов у больных с неблагопри-

ятным радиационным анамнезом [5, 8, 9, 10, 11,],

а по данным других авторов, отмечалось отно-

сительное увеличение их количества в перифе-

рической крови [3, 4, 12].
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Подчеркивается ведущая роль тимуса в раз-

витии разных пострадиационных нарушений в

ИС. Подтверждением этой гипотезы является

зарегистрированное достоверное уменьшение

продукции тимулина (α 1-тимозина) в группах

лиц, подвергшихся действию радиации, при од-

новременном существенном увеличении уров-

ней аутоантител к тимическому антигену и эпи-

телиальным клеткам тимуса [4, 13, 14, 15].

У участников ликвидации последствий

аварии на ЧАЭС в 1986 году и населения, пост-

радавшего от этой и других радиационных ката-

строф, многими исследователями выявленны

изменения иммунного статуса, которые можно

охарактеризовать как стойкие иммуномодуляции,

ассоциированные синдромом общей вариабиль-

ной иммунодефицитной болезни [16, 17, 18, 19].

Однако в настоящее время в открытой печати

сведений о результатах воздействия «малых» доз

радиации на иммунную систему при поражении

ССС не имеется [20, 21, 22] или они носят про-

тиворечивый характер [4, 5, 6, 7, 23].

Цель работы - произвести качественную

оценку иммунного статуса при хронической ише-

мической болезни сердца у лиц, пострадавших

от радиационных катастроф.

Методы

Определение состояния ИС проводили у

больных с сердечно-сосудистой патологией -

ишемической болезнью сердца (ИБС) в сочета-

нии с артериальной гипертензией или без нее - и

имеющих неблагоприятный радиационный анам-

нез в следующих группах: 1) ликвидаторов (400

пациентов); 2) переселенцев (274); 3) проживаю-

щих на загрязненных территориях (223 больных);

4) ветеранов Тоцких учений 1954 года и некото-

рых других военных учений (82 пациента) с при-

менением ядерного оружия в сравнении с ИС

больных с тем же диагнозом, но проживающих

на условно «чистых» территориях (контрольная

группа, 397 пациентов). Возраст больных основ-

ных и контрольных групп колебался от 40 до 70

лет и старше. Средний возраст обследованных

пациентов составлял: ликвидаторов - 54,5±2,5 лет,

переселенцев - 56,5±3,0, проживающих на загряз-

ненных территориях - 55,0±3,3, Тоцких ветера-

нов - 66,0±5,2 и больных контрольной группы -

55,2±2,5 лет. Во всех группах преобладали муж-

чины. Стенокардия напряжения у больных основ-

ной и контрольной групп распределялась по фун-

кциональным классам равномерно и относилась

во всех группах в большинстве случаев ко второ-

му и третьему классам. Артериальная гипертен-

зия, включая симптоматическую, имела место у

71,6±2,3 %  лиц контрольной группы до 81,8±1,9

% у ликвидаторов (Р<0,05), а в остальных основ-

ных группах отличий по встречаемости этой па-

тологии от пациентов, проживающих в «чистых»

регионах, не было.

Определяли относительное и абсолютное

количество Т
общ

,  Т
тр

 и Т
тч

 и Т - активных (Т
акт

) -

лимфоцитов и В - лимфоцитов, содержание им-

муноглобулинов А, М, G (Ig А, М, G), лизоцима,

а также фагоцитарный показатель (Фп), фагоци-

тарное число (Фч), комплемент и уровень 2

(ЦИК) [16].

Верификацию диагноза ИБС и сопутству-

ющих заболеваний проводили как общеклини-

ческими методами обследования, так и совре-

менными, применяя холтеровское мониториро-

вание ЭКГ, суточное мониторирование артери-

ального давления, велоэргометрическую пробу,

обязательное ультразвуковое исследование сер-

дца и щитовидной железы, а также при необхо-

димости - REST – и STRESS – сцинтиграфию

миокарда и других органов, ядерную магнитно-

резонансную томографию, рентгенографические,

эндоскопические и другие методы. Статистичес-

кий анализ данных проводили с помощью t-те-

ста Стьюдента.

Результаты и обсуждение

С целью определения характера и степени

иммунной недостаточности нами проведено

определение процента лиц с измененными им-

мунологическими показателями (ниже мини-

мальной границы нормы и выше максимальной

границы нормы) в каждой из перечисленных

групп больных.

Как видно из данных, представленных в

таблице 1, среди больных с неблагоприятным

радиационным анамнезом во всех основных

группах в сравнении с пациентами контрольной

группы процент лиц с низким (ниже минималь-

ной границы нормы) абсолютным и относитель-

ным количеством Т
общ

, Т
тр

 и Т
акт

 - лимфоцитов, а

также абсолютным количеством Т
тч

 -  лимфоци-
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тов был выше. При этом существенно более вы-

сокий процент лиц по сравнению с контрольной

группой, имеющих низкое относительное Т
общ

 -

лимфоцитов, выявлен среди больных, прини-

мавших участие в Тоцких учениях (Р<0,05); име-

ющих низкое абсолютное количество Тобщ - лим-

фоцитов в следующих группах: ликвидаторов

(Р<0,05), переселенцев (Р<0,05) и проживающих

на загрязненных территориях (Р<0,02). Досто-

верно более высокий процент больных с низ-

ким абсолютным количеством Т
тр

 - лимфоцитов

(Р<0,01) и относительным количеством Т
тч

 - лим-

фоцитов (Р<0,01) также выявлен в группе боль-

ных , проживающих на загрязненных террито-

риях. Существенно более высокий процент лиц

с низким содержанием относительного количе-

ства Т
акт

 - лимфоцитов по сравнению с контро-

лем выявлен в группах ликвидаторов и пересе-

ленцев (Р<0,05 и Р<0,05). Среди ветеранов Тоц-

ких учений зарегистрирован достоверно более

высокий процент лиц с низким содержанием как

относительного, так и абсолютного количества

Т
акт

 - лимфоцитов (Р<0,001 и Р<0,01).

В то же время установлено, что во всех груп-

пах больных с неблагоприятным радиационным

анамнезом процент лиц с высоким (выше макси-

мальной границы нормы) относительным и аб-

солютным количеством Т
тч

 - лимфоцитов был

ниже, чем у больных контрольной группы (табл.

1). При этом существенно более низкий процент

лиц с высоким относительным количеством Ттч

- лимфоцитов выявлен в группах: ликвидаторов

(Р<0,001), переселенцев (Р<0,05) и проживающих

на загрязненных территориях (Р<0,01).

Как видно из данных, представленных в

таблице 2, процент лиц с измененными (ниже

минимальных или выше максимальных границ

нормы) относительным и абсолютным количе-

ством В - лимфоцитов у больных с сердечно-

сосудистой патологией и неблагоприятным ра-

диационным анамнезом во всех основных груп-

пах (1-4 гр.) значительно ниже, чем процент лиц

с измененными иммунологическими показате-

лями, характеризующими Т - систему иммуни-

тета. В то же время, самый высокий процент

пациентов с низким относительным количе-

ством В - лимфоцитов выявлен в группе пере-

селенцев, а в группе больных, проживающих

на загрязненных территориях, зарегистрирован

самый высокий процент лиц с низким абсолют-

ным количеством В - лимфоцитов. При этом эти

показатели существенно отличались (Р<0,05 и

Р<0,01 соответственно) от аналогичных пара-

метров в контроле.

Показатели гуморального иммунитета, а

именно, концентрация сывороточных Эg А и М

у большинства больных с ИБС различных групп

(>90%) колебались в пределах нормы (табл. 2).

Снижение концентрации ЭgА было выявлено у

низкого процента обследованных больных всех

групп: у 1,19% - в группе ликвидаторов (Р<0,05),

у 0,45% - в группе проживающих на загрязнен-

ных территориях. У ветеранов Тоцких учений и

в контрольной группе таких пациентов вообще

не обнаружено. Процент больных со снижени-

ем концентрации ЭgМ в разных группах коле-

бался от 2,4 до 5,75% и не отличался (Р>0,05) от

аналогичного показателя в контроле. Снижение

концентрации ЭgG у обследованных больных во

всех группах зарегистрировано в более высоком

проценте случаев. При этом самый высокий и

одинаковый процент (13,8%) выявлен у больных

переселенцев и пациентов контрольной группы.

В то же время самый низкий процент (6,09%)

зарегистрирован у ветеранов Тоцких учений,

который был существенно (Р<0,02) ниже анало-

гичного показателя в контроле. Процент лиц с

повышенной концентрацией иммуноглобулинов

классов А, М, G был небольшим. Так, пациен-

тов с увеличением концентрации ЭgМ в группе

больных, проживающих на загрязненных терри-

ториях, и в контроле не было выявлено, в ос-

тальных группах он составил 1, 1,82 и 1,2% со-

ответственно (табл. 2). Самый высокий процент

с повышенной концентрацией ЭgG (8,39%) за-

регистрирован в группе переселенцев, который

существенно отличался  от контроля (Р<0,05).

Наряду с этим у более чем половины больных

(от 53,0 до 55,8%) во всех обследованных груп-

пах, в том числе и в контрольной (табл. 2), обна-

ружено высокое содержание ЦИК. При оценке

состояния системы неспецифической резистен-

тности у больных с сердечно-сосудистой пато-

логией (табл. 3) самый высокий процент лиц,

имеющих снижение Фп (25,6%, Р<0,001), по от-

ношению к контролю, выявлен среди ветеранов

Тоцких учений. Только у переселенцев отмеча-

лось достоверное увеличение количества лиц с

повышенным Фч как ответная реакция организ-

ма на воспалительный процесс (Р<0,01). Высо-
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кий процент лиц с низкой концентрацией лизо-

цима (21,2% и 30,4%, Р<0,02 и Р<0,01) в срав-

нении с контролем зарегистрирован в группе

больных ликвидаторов и в группе ветеранов

Тоцких учений соответственно.

Обращает на себя внимание тот факт, что

у больных с ИБС, имеющих неблагоприятный

радиационный анамнез, практически у каждого

3 из них была активизирована система компле-

мента. Процент лиц, у которых зарегистрирова-

на активация системы комплемента, колебался

в этих группах от 31,7% до 43,0% и не отличал-

ся от контроля (36,7%, Р>0,05).

Для определения степени тяжести иммун-

ной недостаточности у каждого конкретного боль-

ного определяли число иммунологических пока-

зателей, выходящих за пределы нижних границ

нормы; при этом в случае выявления 1-3 снижен-

ных иммунологических показателей степень им-

мунной недостаточности оценивали как 1 (метод

ЦНИИ ВС им. И.И. Мечникова, Караулов, 1999

год), в случае выявления 4-5 сниженных показа-

телей - как 2 степень иммунной недостаточности

и более 5 - как 3 степень. Как видно из данных,

представленных в таблице 4, лица с 1 степенью

иммунной недостаточности встречались во всех

группах больных с частотой от 42,7% до 54,0%,

что не отличалось от этого показателя в конт-

рольной группе. Лица со второй степенью недо-

статочности встречались чаще во всех группах

больных с ИБС и имеющих радиационный анам-

нез по сравнению с группой больных из конт-

рольной группы. При этом самый большой про-

цент лиц (27,75%) со 2 степенью иммунной не-

достаточности зарегистрирован среди больных-

ликвидаторов наряду с самой высокой степенью

существенности различий по сравнению с боль-

ными из группы контроля (15,9%). Лица с 3 сте-

пенью иммунной недостаточности также выяв-

лены во всех группах больных с радиационным

анамнезом в более высоком проценте случаев по

сравнению с контролем. На рисунке 1 представ-

лен суммарный процент лиц со второй и третьей

степенью иммунной недостаточности. Как вид-

но из данных, представленных на нем, процент

лиц со 2 и 3 степенью иммунной недостаточнос-

ти в группах больных ликвидаторов, переселен-

цев, у лиц, проживающих на загрязненных тер-

риториях, и ветеранов Тоцких учений в 1,6-2 и

более раза превышает аналогичный показатель в

контроле (Р<0,001).

Таким образом, установлено, что наиболь-

ший процент лиц с измененными иммунологи-

ческими показателями (ниже или выше границ

нормы) выявлен в группе больных с сердечно-

сосудистой патологией, имеющих неблагопри-

ятный радиационный анамнез. Как видно из

приведенных выше материалов, в наибольшей

степени у них страдает Т-система иммунитета,

о чем свидетельствует выявление среди них бо-

����������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������
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Рис. 1. Процент лиц со второй и третьей степенью иммунной недостаточности:
** - достоверность различий основных групп по сравнению с контролем (Р<0,001).
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лее высокого процента лиц с низким содержа-

нием Т
общ

, Т
тр

, Т
тч

, Т
акт

 - лимфоцитов. При этом в

группе больных - ликвидаторов процент лиц со

сниженным абсолютным количеством Т
общ

 -

лимфоцитов, Т
тч

 - лимфоцитов и относительным

количеством Такт - лимфоцитов был существен-

но (Р<0,05) выше в сравнении с больными кон-

трольной группы. В группе переселенцев ана-

логичная закономерность выявлена в отношении

процента лиц со сниженным абсолютным ко-

личеством Т
общ

 - лимфоцитов и относительным

количеством Т
акт

 - лимфоцитов (Р<0,05); в груп-

пе , проживающих на загрязненных территори-

ях,– в отношении процента больных со снижен-

ным абсолютным количеством Т
общ

- лимфоци-

тов и Т
тр

 - лимфоцитов (Р<0,01); в группе вете-

ранов Тоцких учений - в отношении процента

больных со сниженным количеством Т
общ

 и Т
акт

 -

лимфоцитов, а также абсолютным количеством

Т
акт

 - лимфоцитов (Р<0,05; Р<0,001; Р<0,01). На

различия в состоянии Т - клеточного иммуните-

та у больных с наличием радиационного анам-

неза и у пациентов контрольной группы указы-

вает также больший процент лиц (34,7%) с уве-

личенным относительным количеством Т
тч

 -

лимфоцитов в последней группе, в то время как

этот процент в группе ликвидаторов (21,7%),

переселенцев (27%) и проживающих на загряз-

ненных территориях (25%) был существенно

ниже (Р<0,001; Р<0,05; Р<0,01 соответственно).

В группах больных с неблагоприятным радиа-

ционным анамнезом со стороны В - системы

иммунитета выявлена тенденция к развитию ее

недостаточности, о чем свидетельствует более

высокий процент лиц с низким содержанием от-

носительного и абсолютного количества В - лим-

фоцитов. При этом в группе переселенцев и про-

живающих на загрязненных территориях эти

показатели существенно (Р<0,05 и Р<0,01) пре-

вышали аналогичные параметры в контрольной

группе. Однако в целом изменения в состоянии

В - системы иммунитета у больных всех групп

регистрировались в меньшем проценте случаев

в сравнении с Т - системой. Установлена также

умеренная тенденция к ингибиции ряда факто-

ров неспецифической резистентности у больных

с неблагополучным радиационным анамнезом.

Однако существенные различия были выявле-

ны только между более высоким процентом лиц,

имеющих низкий Фп  у ветеранов Тоцких уче-

ний (Р<0,001), а также низкую концентрацию

лизоцима в группах больных - ликвидаторов

(Р<0,02) и ветеранов Тоцких учений (Р<0,01) в

сравнении с аналогичными параметрами в кон-

троле.

Выявление параллельного увеличения

практически в одинаковом проценте числа лиц

с активацией системы комплемента и высоким

уровнем ЦИК у пациентов, страдающих сердеч-

но-сосудистой патологией, как в группах боль-

ных с неблагоприятным радиационным анам-

незом, так и в контрольной группе, указывает на

значительную роль аутоиммунного воспаления

в патогенезе атеросклероза и ИБС.

В заключение следует отметить, что про-

веденная нами оценка состояния ИС с помощью

определения процента лиц с измененными им-

мунологическими показателями, характеризую-

щими Т-, В - клеточный иммунитет и систему

неспецифической резистентности, а также по

проценту лиц, имеющих различное число сни-

женных иммунологических показателей (до 3, от

3 до 5 и более 5), у больных с сердечно-сосудис-

той патологией с различным радиационным

анамнезом, позволило выявить различия в ха-

рактере иммунной недостаточности и обосно-

вать следующие выводы.

Выводы

1. У больных с ишемической болезнью сер-

дца в сочетании с артериальной гипертензией

или без нее, и имеющих неблагоприятный ра-

диационный анамнез, изменения со стороны Т-

и В- клеточного звена иммунитета встречаются

достоверно чаще, а тяжесть иммунной недоста-

точности выражена в большей степени по срав-

нению с пациентами контрольной группы, про-

живающими на условно «чистых» территориях.

2. В группе больных ликвидаторов и вете-

ранов Тоцких учений зарегистрирован статис-

тически достоверно более высокий процент лиц

с низким содержанием лизоцима и сниженным

фагоцитарным показателем.

3. У каждого второго больного с сердеч-

но-сосудистой патологией, независимо от ради-

ационного анамнеза, выявлены признаки ауто-

иммунного процесса (увеличение содержания

циркулирующих иммунных комплексов и акти-

вация системы комплемента).

ВЕСТНИК ВГМУ, 2003, ТОМ 2, №4
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4. На основании результатов иммунного

обследования больных с сердечно-сосудистой

патологией возможна разработка индивидуаль-

ных схем иммунореабилитации и иммунокор-

рекции.
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Резюме. Проведено пятилетнее когортное исследование 64 больных с АГ I ст., риск 1-2, из них у 20 человек

развилась АГ II-III ст., риск 2-3. Исследовались факторы риска и параметры вариабельности ритма сердца при проведении

активной ортоклиностатической пробы. Созданы логит-модели риска прогрессирования артериальной гипертензии,

рассчитаны коэффициенты риска.
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Abstract. The five-year cohort study of 64 patients with I grade, arterial hypertension risk 1-2 was carried out. II-III

grade, risk 2-3 arterial hypertension developed in 20 patients out of them. The risk factors and heart rate variability parameters

were investigated while conducting active orthoclinostatic test. The logit-models of arterial hypertension progression risk

were created; the risk coefficients were calculated.
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университет, кафедра поликлинической терапии - Сиваков В.П.

Артериальная гипертензия является од-

ной из основных причин смертности от сер-

дечно-сосудистых заболеваний [7]. Важное зна-

чение эта проблема приобретает в связи с ин-

тенсивным ростом заболеваемости, инвалиди-

зации и ростом экономических затрат на лече-

ние и реабилитацию трудоспособного населе-

ния [6]. В настоящее время особое внимание

придается выявлению факторов риска развития

артериальной гипертензии, ее прогрессирова-

ния и, прежде всего, развития осложнений. При

этом важным вопросом является определение

роли симпатической нервной системы, по-

скольку повышение ее тонуса не только оказы-

вается фактором риска, влияющим на течение

болезни, но и повышает риск смертности боль-
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ных артериальной гипертензией [21, 15]. В то

же время, несмотря на проведенные ранее ис-

следования по изучению параметров вариа-

бельности ритма сердца при артериальной ги-

пертензии [11], имеется недостаточное количе-

ство данных о взаимосвязи параметров вариа-

бельности ритма сердца и прогрессирования

артериальной гипертензии. Исходя из того, что

в условиях покоя автономная регуляция сердеч-

ной деятельности отличается значительной ва-

риабельностью, представляется целесообраз-

ным изучение динамики параметров вариа-

бельности ритма сердца во время проведения

активной ортоклиностатической пробы [3].

Целью нашего исследования явилась оцен-

ка возможности прогнозирования индивидуаль-

ного прогрессирования артериальной гипертен-

зии на основе традиционных факторов риска и

параметров вариабельности ритма сердца.
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Таблица 1 

Параметры оценки вариабельности ритма сердца 

Показатель Определение 
RRNN, мс средняя длительность интервалов R-R 

SDNN, мс стандартное отклонение интервалов R-R 

LF % мощность в диапазоне низких частот в нормализованном виде, показатель 

симпатического влияния на деятельность синусового узла 

HF % мощность в диапазоне высоких частот в нормализованном виде, показатель 

парасимпатического влияния на деятельность синусового узла 

LF/HF, у.е. симпато-вагусный индекс 

 

Методы

Проведено пятилетние когортное иссле-

дование жителей 4 населенных пунктов с чис-

лом обследованных 519 человек. Из них муж-

чин было 56,5 %, женщин - 43,5 %, в возрасте

от 18 до 60 лет. Процент охвата населения со-

ставил 71,7. После рандомизации для дальней-

шего исследования были выбраны 2 населен-

ных пункта, общей численностью 218 человек.

Исследование вариабельности ритма сердца

проведено 186 человекам. У 89 из них была

артериальная гипертензия (АГ) I ст., риск 1-2,

эти лица были взяты для дальнейшего наблю-

дения. На повторное исследование явилось 64

человека. По результатам исследования были

сформированы две группы: первая группа лиц

с АГ I ст., риск 1-2 за весь период исследова-

ния (АГ I – АГ I, n=44, 23 мужчины и 21 жен-

щина, 44,1±1,8 года) и вторая группа лиц с АГ I

ст. в начале исследования и с развившейся АГ

II-III ст., риск 2-3 при конечном исследовании

(АГ I - АГ, n=20, 10 мужчин и 10 женщин,

49,6±2,3 лет).

Обследуемые лица наблюдались в амбула-

торных условиях на протяжении 10-14 дней,

медикаментозных препаратов они  не принима-

ли. Диагноз «артериальная гипертензия I ст.» ус-

танавливался при систолическом артериальном

давлении 140-159 мм. рт. ст. и/или диастоличес-

ком артериальном давлении 90-99 мм. рт. ст.,

диагноз «артериальная гипертензия более высо-

кой степени» устанавливался при систолическом

артериальном давлении > 160 мм. рт. ст. и/или

диастолическом артериальном давлении > 100

мм. рт. ст., стратификация риска проводилась

согласно рекомендациям ВОЗ/МОАГ (1999) [7].

Обследование начиналось с заполнения

регистрационной карты, которая включала в

себя следующие данные: Ф.И.О., возраст, пол,

семейное положение, профессию, данные из

амбулаторной карты, данные антропометричес-

кого обследования и объективного осмотра, а

также стандартный опросник ВОЗ для выявле-

ния стенокардии, перемежающейся хромоты,

одышки, отеков и факторов риска развития сер-

дечно-сосудистых заболеваний. При необходи-

мости пациенты направлялись для проведения

дообследования.

Наличие основных факторов риска уста-

навливалось на основании следующих крите-

риев, которые могут влиять на прогноз прогрес-

сирования артериальной гипертензии: индекс

Кетле (WHO, 1995) [25], порог вкусовой чув-

ствительности к поваренной соли по модифи-

цированной методике Henkin R.I. [5], гиперли-

пидемия [19], курение, употребление алкоголя,

низкая физическая активность [2].

Проводилась активная ортоклиностати-

ческая проба; цифры артериального давления,

частота сердечных сокращений определялись

до пробы в положении лежа, на 1й, 33 и 5й ми-

нутах пробы в положении стоя и на тех же ми-

нутах после пробы в положении лежа. На каж-

дом этапе пробы проводилось исследование

вариабельности ритма сердца по общеприня-

той методике, анализировались не менее чем

100 интервальных стационарных участков за-

писи ЭКГ (табл. 1) [4, 24].

В исследовании нами использовались

отношения показателей активной ортоклинос-

татической пробы и вариабельности ритма сер-

дца при проведении активной ортоклиноста-

тической пробы: отношение показателя стоя к

показателю до пробы в горизонтальном поло-

жении (С/О) и отношение показателя стоя к

показателю в горизонтальном положении пос-

ле пробы (С/П). Анализу подвергались исход-
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Таблица 2  

Сравнительная характеристика групп 

Показатель АГ I – АГ АГ I – АГ I Р 
Систолическое артериальное давление, мм. рт. ст. 155,7±3,3 153,9±1,8 > 0,05 

Диастолическое артериальное давление, мм. рт. ст. 96,7±2,0 96,5±1,1 > 0,05 

Возраст, лет 46,9±1,8 44,1±1,6 > 0,05 

Индекс Кетле, кг/м
2
 28,8±1,7 28,5±0,8 > 0,05 

Низкая физическая активность, % 20,2 25,3 > 0,05 

Курение, % 54,3 46,5 > 0,05 

Употребление алкоголя, % 70,4 72,3 > 0,05 

Общий холестерин, ммоль/л 6,81±0,45 6,48±0,24 > 0,05 

ХС-ЛПНП, ммоль/л 4,96±0,44 4,62±0,22 > 0,05 

ХС-ЛПВП, ммоль/л 1,27±0,07 1,29±0,05 > 0,05 

Триглицериды, ммоль/л 1,27±0,16 1,11±0,09 > 0,05 

ПВЧС, у.е. 0,694±0,075 0,609±0,053 > 0,05 

Примечание: данные приведены в виде Mean±SE; ХС-ЛПНП – холестерин липопротеидов низкой 
плотности; ХС-ЛВНП – холестерин липопротеидов высокой плотности; ПВЧС – порог 

вкусовой чувствительности к поваренной соли; Р – достоверность. 
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ные показатели факторов риска и вариабельно-

сти ритма сердца в исследуемых группах, т.е.

определенные в начале пятилетнего исследо-

вания.

Первым этапом исследования явилось

определение межгрупповых различий по фак-

торам риска и параметрам вариабельности рит-

ма сердца при проведении активной ортокли-

ностатической пробы. Вторым этапом явилось

построение уравнений риска прогрессирования

артериальной гипертензии по показателям фак-

торов риска и параметрам вариабельности рит-

ма сердца.

Статистическая обработка

Выбор метода построения модели риска

определяется целями исследования и характе-

ром наших данных (оценка каждого фактора

риска и их взаимосвязей, определение индиви-

дуального прогноза). Статистическая обработ-

ка материала исследования проводилась при

использовании статистического пакета StatSoft

Inc. - Statistica 6.0. Для выявления межгруппо-

вых различий применялся дисперсионный ана-

лиз (ANOVA). В плане построения моделей

риска использовалась нелинейная логит-рег-

рессия с пошаговым включением переменных,

параметры оценивались квазиньютоновским

методом (quasi-Newton), выбор метода оценки

определялся наименьшим числом итераций, а

функция потерь выбиралась автоматически и

соответствовала методу наибольшего правдо-

подобия (maximum likelihood). По поведению ос-

татков судили об адекватности описания моде-

лью данных исследования, о распределении ос-

татков судили по графикам на полунормальной

вероятностной бумаге [1, 14, 17]. Далее по по-

строенным логит-моделям проводилось вычис-

ление коэффициентов риска.

Результаты

Сравнительные характеристики обследу-

емых групп приведены в таблице 2. По основ-

ным показателям  факторов риска развития ар-

териальной гипертензии в исследуемых груп-

пах различий не было, вместе с тем, в обеих

группах выявлены повышенные уровни ХС (в

группе АГ I - АГ 6,81±0,45 ммоль/л и в группе

АГ I – АГ I 6,48±0,24 ммоль/л, P>0,05) и ХС-

ЛПНП (в группе АГ I - АГ 4,96±0,44 ммоль/л и

в группе АГ I – АГ I  4,62±0,22 ммоль/л, P>0,05).

При сравнительном анализе данных по-

казателей индекса Кетле достоверных различий

в исследуемых группах не отмечалось (28,8±1,7

кг/м2 в группе АГ I - АГ и 28,5±0,8 кг/м2 в груп-

пе АГ I – АГ I), хотя были повышенными в обе-

их группах.

Чтобы стандартизировать условия прове-

дения исследования вариабельности ритма сер-

дца, мы использовали активную ортоклинос-

татическую пробу и рассматривали параметры

в динамике (отношения). При исследовании

отношений параметров вариабельности ритма
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сердца при проведении активной ортоклинос-

татической пробы достоверные различия вы-

явлены в показателях спектральной области

(табл. 3). У обследуемых, у которых артериаль-

ная гипертензия прогрессировала, отмечается

снижение показателей LF
С/П

 % (Р<0,05), LF/HF
С/П

(Р<0,05), а также увеличение HF
С/П

 % (Р<0,05) по

сравнению с группой лиц с артериальной ги-

пертензией I ст., риск 1-2 за весь период иссле-

дования.

Результаты построения логит-моделей

Построить достоверную модель прогрес-

сирования артериальной гипертензии только по

факторам риска не удалось. При использовании

факторов риска, показателей ЧСС и вариабель-

ности ритма сердца в состоянии покоя логит-

модель так же не достигла адекватного уровня

достоверности.

При изучении динамики показателей фак-

торов риска и параметров активной ортокли-

Таблица 3 

Отношения показателей вариабельности ритма сердца при выполнении активной 
ортоклиностатической пробы 

Параметр АГ I - АГ АГ I - АГ I Р 
ЧССС/О 1,185±0,029 1,220±0,020 > 0,05 

ЧССС/П
 

1,231±0,036 1,281±0,021 > 0,05 

SDNNС/О
 

0,816±0,095 0,856±0,055 > 0,05 

SDNNС/П 0,702±0,084 0,810±0,062 > 0,05 

LFС/О % 1,860±0,213 1,973±0,163 > 0,05 

LFС/П
 
% 1,208±0,076 1,695±0,117 < 0,05 

HFС/О % 0,714±0,086 0,688±0,055 > 0,05 

HFС/П
 
% 0,842±0,075 0,660±0,040 < 0,05 

LF/HFС/О 3,410±0,500 3,780±0,446 > 0,05 

LF/HFС/П 1,448±0,202 2,285±0,199 < 0,05 

Примечание: данные представлены в виде Mean±SE;  

ЧССС/О - отношение частоты сердечных сокращений на 3
й
 минуте в положении стоя к 

частоте сердечных сокращений на 3
й
 минуте в положении лежа до пробы;  

ЧССС/П - отношение частоты сердечных сокращений на 3
й
 минуте в положении стоя к 

частоте сердечных сокращений на 3
й
 минуте в положении лежа после пробы;  

SDNNС/О - отношение стандартного отклонения интервалов R-R на 3
й
 минуте в 

положении стоя к стандартному отклонения интервалов R-R на 3
й
 минуте в положении 

лежа до пробы;  

SDNNС/П - отношение стандартного отклонения интервалов R-R на 3
й
 минуте в 

положении стоя к стандартному отклонения интервалов R-R на 3
й
 минуте в положении 

лежа после пробы;  

LFС/О % – отношение показателя низкочастотной компоненты спектра на 3
й
 минуте в 

положении стоя к показателю низкочастотной компоненты спектра на 3
й
 минуте в 

положении лежа до пробы;  

LFС/П % – отношение показателя низкочастотной компоненты спектра на 3
й
 минуте в 

положении стоя к показателю низкочастотной компоненты спектра на 3
й
 минуте в 

положении лежа после пробы;  

HFС/О % – отношение показателя высокочастотной компоненты спектра на 3
й
 минуте в 

положении стоя к показателю высокочастотной компоненты спектра на 3
й
 минуте в 

положении лежа до пробы;  

HFС/П % – отношение показателя высокочастотной компоненты спектра на 3
й
 минуте в 

положении стоя к показателю высокочастотной компоненты спектра на 3
й
 минуте в 

положении лежа после пробы; 

LF/HFС/О - отношение показателя симпато-вагусного баланса на 3
й
 минуте в положении 

стоя к показателю симпато-вагусного баланса на 3
й
 минуте в положении лежа до пробы; 

LF/HFС/П - отношение показателя симпато-вагусного баланса на 3
й
 минуте в положении 

стоя к показателю симпато-вагусного баланса на 3
й
 минуте в положении лежа после 

пробы;  

P – достоверность. 
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Таблица 4  

Логит-модель риска развития АГ более высокой степени по факторам риска и параметрам 
активной ортоклиностатической пробы 

Показатель beta±±±±SE Р 
В0 -22,07±7,58 0,005 

Возраст 0,07±0,07 0,035 

Индекс Кетле 0,18±0,06 0,005 

ДАДС/О 11,78±5,43 0,034 

Примечание: beta – регрессионный коэффициент, приведены (m±SE); 
В0 – константа; Индекс Кетле – отношение вес (кг)/рост

2
 (м); 

ДАДС/О – отношение диастолического АД на 3
й
 минуте в положении стоя к 

диастолическому АД на 3
й
 минуте в положении лежа до пробы;  

Р – достоверность. 
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ностатической пробы удалось добиться критич-

ного уровня достоверности.

Логит-модель риска прогрессирования

артериальной гипертензии по факторам риска

и параметрам активной ортоклиностатической

пробы приведена в таблице 4.

Параметры логит-модели: χ2=18,1,

P<0,001. Наиболее значимыми показателями

явились: возраст, Индекс Кетле, ДАД
С/О

.

Специфичность модели - 93,2 %, чувстви-

тельность - 55,0 %.

Коэффициент риска прогрессирования

артериальной гипертензии по показателям фак-

торов риска и активной ортоклиностатической

пробы более 0,395 у.е. указывает на высокий

риск, от 0,223 до 0,395 у.е. - на промежуточный,

менее 0,223 у.е. - на низкий риск прогрессиро-

вания артериальной гипертензии.

Следующим шагом было построение ло-

гит-модели риска прогрессирования артериаль-

ной гипертензии по факторам риска и парамет-

рам вариабельности ритма сердца при прове-

дении активной ортоклиностатической пробы

(табл. 5). Параметры логит-модели χ2=37,8,

P<0,001. Наиболее значимыми показателями яви-

лись: возраст, индекс Кетле, ДАД
С/О

, SDNN
С/П

 и

LF
С/П

 %.

Специфичность модели 91,0 %, чувстви-

тельность 70,0 %. Коэффициент риска более

0,382 у.е. указывает на высокий риск, от 0,286

Таблица 5 

Логит-модель риска развития АГ более высокой степени по факторам риска и параметрам 
вариабельности ритма сердца при проведении активной ортоклиностатической пробы 

Показатель beta  P 
BO -28,77±10,81 0,010 

Возраст 0,14±0,06 0,029 

Индекс Кетле 0,29±0,09 0,004 

ДАДС/О 21,03±7,99 0,011 

LFС/П % -4,52±1,78 0,014 

SDNNС/П -4,63±2,05 0,028 

Примечание: beta – регрессионный коэффициент, приведены (m±SE); 

В0 – константа;  

Индекс Кетле – отношение вес (кг)/рост
2
 (м); 

ДАДС/О - отношение диастолического артериального давления на 3
й
 минуте в положении 

стоя к диастолическому артериальному давлению на 3
й
 минуте в положении лежа до 

пробы;  

SDNNС/П - отношение стандартного отклонения интервалов R-R на 3
й
 минуте в 

положении стоя к стандартному отклонения интервалов R-R на 3
й
 минуте в положении 

лежа после пробы;  

LFС/П % – отношение показателя низкочастотной компоненты спектра на 3
й
 минуте в 

положении стоя к показателю низкочастотной компоненты спектра на 3
й
 минуте в 

положении лежа после пробы;  

P – достоверность показателя. 
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до 0,382 у.е.- на промежуточный, менее 0,286у.е.

- на низкий риск прогрессирования артериаль-

ной гипертензии.

Обсуждение

При построении модели только по факто-

рам риска,  параметрам ЧСС и вариабельности

ритма сердца в покое, модели риска прогрес-

сирования артериальной гипертензии не дос-

тигали уровня достоверности. При проведении

активной ортоклиностатической пробы удалось

достигнуть критичного уровня достоверности

логит-регрессионной модели прогрессирова-

ния артериальной гипертензии, с включением

следующих факторов: возраст, индекс Кетле,

ДАД
С/О

. Наше исследование согласуется с дан-

ными ряда авторов, которые отмечают связь

между увеличением возраста и прогрессирова-

нием артериальной гипертензии [23, 20, 7], так

же в работах, выполненных ранее, и индекс

Кетле уже рассматривался как фактор, влияю-

щий на прогрессирование артериальной гипер-

тензии [8, 10, 13]. В то же время, достичь кри-

тичного уровня достоверности модели удалось

только за счет включения показателя ДАД
С/О

 при

выполнении активной ортоклиностатической

пробы, что уже рассматривалось как один из

факторов риска прогрессирования артериаль-

ной гипертензии [16].

В плане достижения более точного опре-

деления роли симпатической нервной системы

в прогрессировании артериальной гипертензии

в модель были введены показатели вариабель-

ности ритма сердца при проведении активной

ортоклиностатической пробы, применение ко-

торых позволило стандартизировать условия

изучения [3]. Вместе с возрастом, индексом

Кетле, ДАД
С/О

 адекватного уровня достоверно-

сти достигли: показатель, характеризующий ва-

риабельность ритма в целом (SDNN
С/П

), и по-

казатель,  указывающий на снижение реактив-

ности симпатической нервной системы (LF
С/П

%). Ранее отмечалось, что снижение вариабель-

ности ритма сердца ассоциируется с прогрес-

сированием артериальной гипертензии [22, 9].

Снижение реактивности симпатической не-

рвной системы так же отмечается у больных

артериальной гипертензией [12], что подтвер-

ждает наши данные.

В настоящее время известно, что парамет-

ры вариабельности ритма сердца являются до-

стоверными предикторами развития неблагоп-

риятного течения сахарного диабета, сердечной

недостаточности, инфаркта миокарда, смертно-

сти от сердечно-сосудистых заболеваний [18].

По нашим данным можно сделать вывод,

что у лиц, предрасположенных к развитию ар-

териальной гипертензии более высокой степе-

ни, присутствуют признаки автономной дизре-

гуляции и параметры вариабельности ритма

сердца могут быть использованы в плане про-

гноза прогрессирования артериальной гипер-

тензии в дальнейшем.

Выводы

1. Введение параметров ДАД
С/О

 во время

активной ортоклиностатической пробы в логит-

регрессионную модель риска прогрессирования

артериальной гипертензии приводит к дости-

жению адекватного уровня ее достоверности

(χ2=18,1, P<0,001), при этом наиболее значи-

мыми параметрами являются возраст (p<0,036),

Индекс Кетле (p<0,005), ДАД
С/О

 (p<0,034).

2. Включение параметров вариабельнос-

ти ритма сердца в логит-регрессионную модель

прогрессирования артериальной гипертензии

значительно повышает прогностическую мощ-

ность модели (χ2=37,8, P<0,001) с увеличени-

ем ее чувствительности с 55,0 % до 70,0 %. Наи-

более значимыми показателями явились: воз-

раст (p<0,029), индекс Кетле (p<0,004), ДАД
С/О

(p<0,011), SDNN
С/П

 (p<0,014) и LF
С/П

 %

(p<0,028).

3. Применение активной ортоклиностати-

ческой пробы для изучения параметров диас-

толического артериального давления и вариа-

бельности ритма сердца в динамике с целью

стандартизации исследования состояния веге-

тативной нервной системы позволяет получить

достоверные логит-регрессионные модели рис-

ка прогрессирования артериальной гипертен-

зии.

4. Полученные логит-регрессионные мо-

дели могут применяться в качестве метода оп-

ределения индивидуального пятилетнего рис-

ка прогрессирования артериальной гипертен-

зии и формирования групп риска для проведе-

ния профилактических мероприятий.
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Резюме. Бактериологическими методами обследовано 93 пациента с гнойными ранами, 84 пациента с

фурункулёзом, фурункулами и карбункулами различной локализации. Идентификация микроорганизмов проводилась

с помощью тест-систем на биохимическом анализаторе АТВ Expression. Оценку чувствительности микроорганизмов

к антибактериальным препаратам проводили на биохимическом анализаторе АТВ Expression, методом стандартных

бумажных дисков и серийных разведений на плотной питательной среде, а также с помощью разработанных нами тест-

систем «АБ-СТАФ», «АБ-ПСЕВ», «АБ-ЭНТЕР». В этиологической структуре гнойных ран, фурункулёза, фурункулов и

карбункулов ведущая роль принадлежит стафилококкам. На основании данных об этиологической структуре и

чувствительности к антибиотикам разработаны схемы эмпирической антибиотикотерапии изученных нозологических

форм. Кроме того, выявлена зависимость лабораторных и клинических показателей от видового состава микрофлоры.

Ключевые слова: гнойная рана, фурункул, карбункул, антибиотик, антибиотикорезистентность.

Abstract. We examined 93 patients with purulent wounds, 84 patients with furunculosis, furuncles and carbuncles in

the bacteriological laboratory. Strains of microorganisms were examined with the help of commercial biochemical test systems

ATB Expression. Sensitivity to antibiotics was examined with the help of ATB Expression, by standard disks method, serial

dilution method and by means of original test-systems «AB-STAPH», «AB-PSEU» and «AB-ENTER». Staphylococci prevailed

in the ethiology structure of the purulent wounds, furunculosis, furuncles and carbuncles. We developed the empiric antibiotic

therapy schemes of the studied diseases on the basis of probable ethiology structure and strains sensitivity to antibiotics and

found the relations between the clinical and laboratory parameters of diseases and microflora composition.

Адрес для корреспонденции: 210023, г.Витебск,
пр.Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет, кафедра клинической микробиологии -
Окулич В.К.

Проблема антибиотикорезистентности

микроорганизмов и рационального использова-

ния антимикробных препаратов в комплексной

терапии гнойно-воспалительных заболеваний в

хирургии является весьма актуальной [1, 3, 5, 8].

Отмечающееся хирургами всех стран резкое ухуд-

шение результатов лечения гнойных заболева-

ний и осложнений ран, вызванных гноеродны-

ми микробами, находит свое объяснение в быс-

тром увеличении устойчивости микроорганиз-

мов, особенно стафилококков и грамотрицатель-

ной флоры, к антибиотикам [9, 11]. Широкое и

необоснованное применение антибиотиков при-

вело к селекции антибиотикорезистентных

штаммов и увеличению количества микроорга-

низмов, обладающих резистентностью к ним [4,

9]. Изучение этиологической структуры гнойно-

воспалительных заболеваний и осложнений,

резистентности выделенной микрофлоры к ан-

тимикробным препаратам необходимо для раз-

работки схем рациональной антибиотикотера-

пии, использование которых даёт возможность

оптимизировать результаты лечения больных и

замедлить рост резистентности к антимикроб-

ным препаратам [2, 5].

Цель исследования:

1. Изучить спектр микробной флоры у па-

циентов с гнойными ранами, фурункулёзом, фу-

рункулами и карбункулами.

2. Изучить чувствительность выделенных
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возбудителей к антибиотикам и разработать ре-

комендации по рациональной антибиотикоте-

рапии изученных нозологических форм в усло-

виях Республиканского научно-практического

центра «Инфекция в хирургии» (РЦИХ).

3. Установить зависимость клинических

и лабораторных показателей от видового соста-

ва микрофлоры.

Методы

На базе бактериологической лаборатории

РЦИХ в период с 1997 по 2002 год обследованы

бактериологическими методами: 93 пациента с

гнойными ранами, 84 пациента с фурункулёзом,

фурункулами и карбункулами различной локали-

зации (табл. 1, 2). Пациенты обследовались от 1

до 3 раз в зависимости от сроков госпитализации.

Для выделения стрептококков использова-

ли 5% кровяной Колумбия-агар, стафилококки

выделяли на высокоселективном желточно-со-

левом агаре с азидом натрия, для кишечной груп-

пы бактерий – среду Эндо с генциан-фиолето-

вым, псевдомонады выделяли на среде ЦПХ,

посев на микробы группы протея производили

по методу Шукевича [7].

Идентификация микроорганизмов проводи-

лась с помощью тест-систем на биохимическом

анализаторе АТВ Expression фирмы «bioMerieux».

Оценку чувствительности микроорганизмов к

антибактериальным препаратам проводили на

биохимическом анализаторе АТВ Expression фир-

мы «bioMerieux», методом стандартных бумажных

дисков и серийных разведений на плотной пита-

тельной среде согласно рекомендациям С.М. На-

вашина и И.П. Фоминой [6], а также с помощью

разработанных нами тест-систем «АБ-СТАФ»,

«АБ-ПСЕВ», «АБ-ЭНТЕР» для определения чув-

ствительности стафилококков, псевдомонад и эн-

теробактерий, соответственно [10].

По критерию резистентности к 5 и более

антибиотикам из разных групп изоляты микро-

организмов относились к числу высокорезис-

тентных штаммов (ВРШ).

Статистическую обработку полученных

данных осуществляли с применением персо-

нального компьютера и пакетов прикладных ста-

тистических программ. Анализ проводили па-

раметрическими и непараметрическими метода-

ми одномерной статистики и методами много-

мерного статистического анализа.

Результаты и обсуждение

От 93 больных с гнойными ранами выде-

лено 62 (59,62%) микроорганизма представите-

ля рода Staphylococcus, 22 штамма (21,15%) се-

мейства Enterobacteriaceae, 10 штаммов (9,62%)

семейства Pseudomonadaceae, 8 штаммов (7,69%)

представителей рода Streptococcus и 2 изолята

(1,92%) неферментирующих грамотрицательных

палочек (НГОП) (рис. 1). Отрицательные резуль-

Таблица 1 

Локализация гнойных ран 

Пол 
Локализация 

муж. жен. 

Голова 7 4 

Передние грудная и брюшная стенки 3 0 

Плечо 1 0 

Область локтевого сустава 1 1 

Предплечье 7 1 

Кисть 27 1 

Ягодичная область 2 0 

Бедро 1 0 

Область коленного сустава 3 1 

Голень 12 10 

Стопа 6 5 

Всего 70 23 
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таты посевов получены при исследовании мик-

рофлоры в 22 случаях.

Стафилококки были представлены S.aureus

– 49 штаммов (47,12%) и коагулазоотрицатель-

ными стафилококками (КОС) - 13 (12,5%) Пос-

ледние были идентифицированы как S.capitis и

S.epidermidis – по 3 штамма (5,77%), S.chromogenes

– 2 (1,92%). S.haemolyticus, S.xylosus, S.lentus,

S.sciuri, S.warneri выделялись по одному изоляту

(4,81%). Энтеробактерии были идентифициро-

ваны как P.mirabilis - 6 штаммов (5,77%), P.vulgaris–

1 (0,96%), E.cloacae – 5 (4,81%), E.aerogenes - 1

(0,96%), Leclercia adecarboxylata 1 (0,96%), E.coli –

2 (1,92%) и клебсиеллы: – K.oxytoca, K.pneumoniae

– по 2 (3,85%), K.planticola, K.ornithinolytica - по

одному изоляту (1,92%). Все псевдомонады были

идентифицированы как P.aeruginosа, а предста-

вители рода Streptococcus как S.pyogenes – 7

(6,73%) и S.agalactiae - 1 штамм (0,96%). НГОП

были представлены Acinetobacter baumannii и

Xanthomonas maltophila – выделено по 1 изоляту.

В 57,69% случаев (60 штаммов) идентифициро-

вался только один вид бактерий, а в 42,31% (44

изолята) микробные ассоциации (табл. 3).

Таблица 2  
Локализация фурункулов и карбункулов 

Пол Локализация муж. жен. 
Фурункул 21 19 

Голова 13 10 
В/конечность 4 4 
Спина 0 1 
Н/конечность 3 4 
Ягодичная область 1 0 
Фурункулёз 12 13 
Карбункул 12 7 
Голова, шея 1 1 
В/конечность 4 2 
Грудная стенка 2 1 
Брюшная стенка 1 0 
Спина 1 0 
Ягодичная область 1 0 
Н/конечность 2 2 
Промежность 0 1 
Всего 45 39 

РАЦИОНАЛЬНАЯ АНТИБИОТИКОТЕРАПИЯ

Рис.1. Спектр микробной флоры у пациентов с гнойными ранами.
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Штаммы золотистого стафилококка проде-

монстрировали наибольшую чувствительность

к цефотаксиму (100%), цефалотину (95%), офлок-

сацину (88,89%), норфлоксацину (88,24%), цип-

рофлоксацину (85,71%), пефлоксацину (83,33%),

рифампицину (82,14%), ванкомицину (77,42%),

цефазолину (75%), меропенему – 75% чувстви-

тельных штаммов. Более высокий уровень устой-

чивости был выявлен к клиндамицину (64,29%),

нетромицину (62,5%), доксициклину (62,5%), ко-

тримоксазолу (60,87%), гентамицину (56,67%),

оксациллину (53,57%), ампициллину+сульбак-

там (52%), амоксициллину+клавуланат (41,67%),

амикацину (41,38%), эритромицину (37,93%),

линкомицину – 34,48% чувствительных штам-

мов. Высокий уровень резистентности наблю-

дали к цефепиму (25%), канамицину (25%), тет-

рациклину (16,67%), хлорамфениколу (10,53%),

пенициллину (3,45%), азитромицину – 0% чув-

свительных штаммов.

КОС оказались наименее резистентны к

цефалотину (100%), ампициллину+сульбактам

(100%), амикацину (100%), нетромицину

(100%), ванкомицину (85,71%), гентамицину

(85,71%), рифампицину (83,33%), офлоксацину

(83,33%), амоксициллину+клавуланат (83,33%),

канамицину (80%), норфлоксацину (80%), ко-

тримоксазолу (66,67%), пефлоксацину (66,67%),

ципрофлоксацину (57,14%), оксациллину -

57,14% чувствительных штаммов. Более высо-

кий уровень устойчивости был выявлен к лин-

комицину (42,86%), тетрациклину (40%), клин-

дамицину (28,57%), хлорамфениколу (20%), эрит-

ромицину (14,29%), пенициллину – 0% чувстви-

тельных штаммов.

По сравнению с золотистым стафилокок-

ком КОС оказались достоверно более чувстви-

тельны к амоксициллину+клавуланат, канамици-

ну (р<0,05), а также к ампициллину+сульбактам,

амикацину, нетромицину (р<0,001).

Энтеробактерии показали высокий уро-

вень чувствительности к офлоксацину (100%),

ципрофлоксацину (100%), нетромицину

(95,24%), пефлоксацину (94,74%), амикацину

(90,48%), цефтазидиму (89,47%), гентамицину

(85,71%), азтреонаму (85,71%), цефотаксиму

(85%), ко-тримоксазолу (80,95%), канамицину -

58,33% чувствительных штаммов. Более высо-

кий уровень устойчивости был продемонстри-

рован к цефокситину (50%), цефуроксиму

(46,15%), амоксициллину+клавуланат (45%), це-

фалотину (31,58%), хлорамфениколу (30,77%),

амоксициллину (30%), тетрациклину – 22,22%

чувствительных штаммов.

Штаммы псевдомонад оказались наиболее

чувствительны к имипенему (80%), амикацину

(70%), ципрофлоксацину - 70% чувствительных

штаммов. Низкая чувствительность наблюдалась

к пефлоксацину (22,22%), азтреонаму (20%), ген-

тамицину (20%), офлоксацину (11,11%), цефтази-

диму (11,11%), ко-тримоксазолу (10%), нетроми-

цину – 10% чувствительных штаммов.

Стрептококки продемонстрировали высо-

кую чувствительность к ванкомицину, рифампи-

цину, стрептомицину, канамицину, гентамицину

– 100% чувствительных изолятов, цефуроксиму

(87,5%), цефалотину (85,71%), ампициллину

(75%), пенициллину (75%), ко-тримоксазолу

(75%), эритромицину (62,5%), линкомицину

(62,5%). Высокая устойчивость проявилась в от-

ношении оксациллина (37,5%), тетрациклина –

25% чувствительных изолятов.
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Таблица 3 

Ассоциации микробной флоры при гнойных ранах 

Ассоциация Кол-во 
S.aureus+энтеробактерия 10 

КОС+ энтеробактерия  2 

КОС+ P.aeruginosa 2 

P.aeruginosa+энтеробактерия 2 

S.aureus+ S.sciuri 1 

S.aureus+P.aeruginosa 1 

S.aureus+ S.pyogenes 1 

S.aureus+ K.pneumoniae + P.aeruginosa 1 

S.aureus+ S.pyogenes+ Xanthomonas maltophila 1 

Всего 21 
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У 83 пациентов с фурункулёзом, фурунку-

лами и карбункулами выделено 84 (93,33%) мик-

роорганизма представителя рода Staphylococcus,

2 штамма (2,22%) Klebsiella pneumoniae, 2 штамма

(2,22%) P.aeruginosa и 2 изолята (2,22%)

Acinetobacter baumannii (рис. 2). Отрицательные

результаты посевов получены при исследовании

микрофлоры в 8 случаях. Стафилококки были

представлены S.aureus – 72 штамма (80%) и КОС

- 12 (13,33%). Последние были идентифициро-

ваны как S.epidermidis – 9 штаммов (10%).

S.chromogenes, S.hominis, S.simulans выделялись по

одному изоляту (3,33%). В 88,89% случаев (80

штаммов) идентифицировался только один вид

бактерий, а в 11,11% (10 изолятов) микробные

ассоциации (табл. 4).

Штаммы золотистого стафилококка оказа-

лись наиболее чувствительны к цефалотину

(100%), пефлоксацину (96,87%), цефазолину

(95,83%), цефотаксиму (95%), офлоксацину

(93,94%), норфлоксацину (88,89%), ципрофлок-

сацину (88,89%), нетромицину (88,89%), ванко-

мицину (86,84%), гентамицину (82,35%), ами-

кацину (81,08%), клиндамицину (80,56%), ри-

фампицину (80%), меропенему – 75% чувстви-

тельных штаммов. Более высокий уровень устой-

чивости был продемонстрирован к линкомици-

ну (72,97%), доксициклину (70,83%), амоксицил-

лину+клавуланат (61,76%), ампициллину+суль-

бактам (60%), канамицину (60%), оксациллину

(58,97%), тетрациклину (53,85%), эритромици-

ну (50%), ко-тримоксазолу (38,89%), хлорамфе-

николу - 36,36% чувствительных штаммов. Низ-

кую чувствительность изоляты S.aureus проде-

монстрировали к цефепиму (16,67%), пеницил-

лину (2,78%), азитромицину – 0% резистентных

штаммов.

КОС оказались наименее резистентны к

офлоксацину (100%), ципрофлоксацину (100%),

рифампицину (100%), ванкомицину (100%), ам-

пициллину+сульбактам (100%), гентамицину

(83,33%), нетромицину (66,67%), канамицину

(66,67%), цефазолину (66,67%), амикацину

(60%), доксициклину – 60% чувствительных

штаммов. Более высокий уровень резистентно-

сти оказался к хлорамфениколу (50%), клинда-

мицину (37,5%), амоксициллину+клавуланат

(33,33%), цефепиму (33,33%), ко-тримоксазолу

(33,33%), линкомицину (25%), тетрациклину

(20%), оксациллину - 20% чувствительных

штаммов. Наименьшая чувствительность была

выявлена к эритромицину (12,5%), азитроми-

цину (0%), пенициллину – 0% чувствительных

штаммов.

Таблица 4
 

Ассоциации микробной флоры при фурункулёзе, 
 

фурункулах и карбункулах
 

Ассоциация
 

Кол-во
 

S.aureus+P.aeruginosa
 

2
 

S.aureus+ Acinetobacter baumannii
 

2
 

S.aureus + K.pneumoniae
 

1
 

Всего
 

5
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Рис. 2. Спектр микробной флоры у пациентов с фурункулёзом, фурункулами и карбункулами.

 

 

 

 

 

 

S. aureus
80,0% 

KOC 
13,3% 

Другие

6,7% 



35ВЕСТНИК ВГМУ, 2003, ТОМ 2, №4

По сравнению с золотистым стафилокок-

ком КОС оказались достоверно более устойчи-

вы к клиндамицину, эритромицину (р<0,05), а

S.aureus показал более высокую резистентность

к ципрофлоксацину, ванкомицину (р<0,05), ри-

фампицину (р<0,01), ампициллину+сульбактам,

(р<0,001) по отношению к КОС.

На основании данных о спектре резистен-

тности микрофлоры к антимикробным препара-

там, фармакокинетике и фармакодинамике раз-

работаны схемы для эмпирической антибиоти-

котерапии (табл. 5, 6).

При корреляционном анализе у пациентов

с раневой инфекцией выявлены зависимости,

отражающие общеизвестные факты, например,

такие, как: сроки госпитализации коррелировали

с наличием операции (r=0,55; р=0,0001) и возра-

стом (r=0,3; р=0,004); наличие сопутствующей

патологии с возрастом (r=0,33; р=0,001). Отмеча-

лась также обратная взаимосвязь уровня общего

белка с проведенным оперативным вмешатель-

ством (r=-0,33; р=0,004), возможно, за счёт кро-

вопотери во время операции. Была выявлена и

обратная зависимость между полом и возрастом

(r=-0,372; р=0,0001). Кроме того, выявлено влия-

ние микроорганизмов-возбудителей на клиничес-

кие и лабораторные показатели, так: наличие си-

негнойной палочки (r=0,388; р=0,0001) и энтеро-

бактерий (r=0,65; р=0,0001) коррелировало с при-

сутствием микробных ассоциаций при раневой

инфекции. Отмечалась прямая зависимость меж-

ду наличием ассоциаций микроорганизмов и сро-

ками госпитализации (r=0,32; р=0,002), так как

ВРШ входили в состав большинства ассоциаций

(r=0,4; р=0,005) и затрудняли лечение. Присут-

ствие ассоциаций в виде двух и более микроор-

ганизмов в ране прямо коррелировало с наличи-

ем сопутствующей патологии (r=0,315; р=0,002),

вероятно, вследствие имеющейся иммунологи-

ческой недостаточности и было обратно связано

с уровнем гемоглобина (r=-0,42; р=0,0001) за счёт

более выраженной интоксикации, присущей бо-

лее высокорезистентным и патогенным штаммам.

Выявлена обратная зависимость между присут-

Таблица 5 

Схема эмпирической антибиотикотерапии гнойных ран 

Микроорга-
низмы 

Препараты I ряда Препараты II ряда 

S. aureus цефалотин, цефазолин, цефотаксим 

фторхинолоны (офлоксацин, ципроф-

локсацин, пефлоксацин, норфлокса-

цин), ванкомицин, меропенем 

КОС 
цефалотин, ампициллин+сульбактам, 

амоксициллин+клавуланат 

офлоксацин, ванкомицин,  

норфлоксацин 

Энтеробактерии 
гентамицин, амикацин, нетромицин, 

цефтазидим, цефотаксим 
фторхинолоны (офлоксацин, ципроф-
локсацин, пефлоксацин), азтреонам 

Псевдомонады амикацин  ципрофлоксацин, имипенем 

Стрептококки пенициллин, ампициллин  цефалотин, цефуроксим, ванкомицин 

S.aureus + 

энтеробактерия 

цефазолин, амикацин+цефалоспорины 

I поколения (цефалотин); гентамицин+ 

цефтазидим; нетромицин+цефотаксим 

фторхинолоны (офлоксацин, 

ципрофлоксацин, пефлоксацин)  

Состав 

микрофлоры 

неизвестен 

амикацин+цефалоспорины I поколения 

(цефалотин)  

фторхинолоны (офлоксацин, 

ципрофлоксацин); азтреонам+ 

ванкомицин; имипенем 

 
Таблица 6 

Схема эмпирической антибиотикотерапии при фурункулёзе, фурункулах и карбункулах 

Микроорга-
низмы 

Препараты I ряда Препараты II ряда 

S. aureus 
цефалоспорины 1 поколения (цефало-

тин, цефазолин), цефотаксим 

фторхинолоны (офлоксацин, пефлок-

сацин, ципрофлоксацин, норфлокса-

цин), ванкомицин, клиндамицин 

КОС цефазолин, ампициллин+ сульбактам 
фторхинолоны (офлоксацин,  

ципрофлоксацин), ванкомицин 
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ствием энтеробактерий и уровнем эритроцитов

(r=-0,428; р=0,0001), гемоглобина (r=-0,548;

р=0,0001) и наличием осложнений (r=-0,3;

р=0,004), что говорит в пользу сравнительно бо-

лее благоприятного течения раневой инфекции,

вызываемой данными возбудителями. Наиболее

тяжёлое течение наблюдалось при присутствии

в ране синегнойной палочки, которая высевалась

чаще после операций (r=0,33; р=0,001), и инфек-

ционный процесс с её участием протекал с па-

лочкоядерным сдвигом в лейкоцитарной форму-

ле (r=0,33; р=0,018), длительным повышением

температуры тела (r=0,38; р=0,0001), что приво-

дило к увеличению сроков госпитализации

(r=0,44; р=0,0001).

Отмечалась прямая зависимость между при-

сутствием штаммов золотистого стафилококка и

высеваемостью ВРШ (r=0,385; р=0,009). После-

днее связано с тем, что многие изоляты S.aureus

были высокорезистентны к антимикробным пре-

паратам (46,94%). В то же время среди стрепто-

кокков ВРШ встречались реже (r=-0,49; р=0,001).

При корреляционном анализе у пациентов

с фурункулёзом, фурункулами и карбункулами вы-

явлено, что наличие осложнений (r=-0,378;

р=0,001) и повышение температуры (r=-0,32;

р=0,008) обратно коррелируют с уровнем моно-

цитов в крови.

Выводы

1. В спектре микробной флоры у пациен-

тов с гнойными ранами, фурункулёзом, фурунку-

лами и карбункулами ведущая роль по-прежнему

принадлежит стафилококкам – 75,26%, среди ко-

торых преобладает S.аureus – 62,37,3%. Кроме

того, в этиологической структуре гнойных ран

велика роль представителей семейств

Enterobacteriaceae – 21,15% и Pseudomonadaceae –

9,62%.

2. На основании полученных данных о

спектре резистентности возбудителей изученных

нозологических форм к антимикробным препа-

ратам разработаны схемы эмпирической анти-

биотикотерапии.

3. При проведении корреляционного ана-

лиза показана зависимость лабораторных и кли-

нических показателей от видового состава мик-

рофлоры, выделенной у пациентов с гнойными

ранами, фурункулёзом, фурункулами и карбунку-

лами. Так, при раневой инфекции выявлено бо-

лее тяжёлое течение при присутствии в ране си-

негнойной палочки, а при фурункулёзе, фурунку-

лах и карбункулах - обратная взаимосвязь между

наличием осложнений и уровнем моноцитов в

крови.
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КОРРЕКЦИЯ   ЭНДОКРИННОЙ   СИСТЕМЫ   В   РАННЕМ   РЕПРОДУКТИВНОМ

ВОЗРАСТЕ   ПРИ   МАЛОИНВАЗИВНЫХ   ВМЕШАТЕЛЬСТВАХ   ПО   ПОВОДУ

ОБЪЁМНЫХ   ОБРАЗОВАНИЙ   ЯИЧНИКОВ

ФОМИНА М.П., ДИВАКОВА Т.С.

Витебский государственный медицинский университет,

кафедра акушерства и гинекологии

Резюме. Целью работы явилась разработка реабилитационных мероприятий по восстановлению эндокринной

системы у больных раннего репродуктивного возраста с доброкачественными опухолями и опухолевидными

образованиями яичников после лапароскопических вмешательств на гонадах. Состояние эндокринной системы

исследовали в течение 12 месяцев после лапароскопического удаления доброкачественных опухолей (серозные и

муцинозные цистаденомы, зрелые кистозные тератомы) и опухолевидных образований (эндометриоидные кисты)

яичников у 35 больных, которые получали поэтапную медикаментозную терапию, у 23 больных без последующей

медикаментозной реабилитации. Схемы поэтапной медикаментозной коррекции в зависимости от вида объёмных

образований яичников включали комбинированные оральные контрацептивы, гестагены, L-тироксин, калия йодид,

фитопрепараты (мастодинон, гелариум). Радиоиммунологическим методом определяли содержание

фолликулостимулирующего, лютеинизирующего и тиреотропного гормонов, пролактина, гормонов щитовидной

железы, тиреоглобулина, тироксинсвязывающего глобулина, кортизола, эстрадиола, эстриола, прогестерона,

тестостерона в I и II фазы менструального цикла. Результаты работы показали, что дисфункция эндокринной системы

при объёмных образованиях яичников у больных раннего репродуктивного возраста сохраняется после

лапароскопических вмешательств на гонадах, обусловливая высокий риск рецидива опухоли и прогрессирования

эндокринопатий. Последующая медикаментозная коррекция нарушений эндокринной системы у таких больных

позволяет восстановить гормональный гомеостаз и репродуктивную функцию.

Ключевые слова: яичники, опухоль, опухолевидное образование, лапароскопия, эндокринная система.

Abstract. The aim of the study was to work out a rehabilitation complex for the restoration of the endocrine system in

patients of young childbearing age with benign tumors and tumor-like neoplasms after laparoscopic interventions on gonads.

The endocrine system was evaluated during 12 months after laparoscopic removal of benign tumors (serous and mucinous

cystadenomas, mature cystic teratomas) and tumor-like neoplasms (cystic endometriosis) of ovaries in 35 patients who had

received step-by-step drug therapy and in 23 patients without subsequent drug rehabilitation. Depending on the character of

ovarian masses the drug correction scheme included oral contraceptives, gestagens, L-tyroxine, potassium iodine, vegetable

drugs (mastodynon, helarium). Follicle-stimulating, luteinizing and thyrotropic hormones, prolactin, thyroid hormones,

thyroglobulin, thyroxine binding globulin, cortisol, estradiol, estriol, progesterone, testosterone were measured by

radioimmunoassay during the I and II phases of menstrual cycle. The observation has shown that the dysfunction of the

endocrine system in patients of young childbearing age with ovarian masses is preserved after laparoscopic interventions on

gonads, causing the high risk of tumor recurrences and pathocrinia advance. Subsequent drug correction of the endocrine

system disturbances in such patients enables the restoration of hormonal homeostasis and the reproductive function.

Адрес для корреспонденции: 210023, г.Витебск,
пр.Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет, кафедра акушерства и гинекологии -
Фомина М.П.

Доброкачественные опухоли и опухоле-

видные образования яичников занимают одно

из ведущих мест в структуре патологических

состояний, по поводу которых выполняются

эндоскопические вмешательства. Наиболее ча-

сто такая патология развивается в раннем реп-

родуктивном возрасте, когда генеративная фун-

кция ещё не реализована, неустойчивы взаи-

моотношения между высшей, вегетативной

нервной и эндокринной системами [1]. Обще-

признано, что оптимальным методом лечения

таких больных является лапароскопическое

удаление доброкачественных опухолей и опу-
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холевидных образований при сохранении здо-

ровой ткани яичников [2, 6, 10]. Нечаевой

И.Д. отмечено, что фон, на котором возника-

ли доброкачественные опухоли яичников, со-

хранялся ещё длительное время после опера-

ции и способствовал развитию рецидивов

опухолей в оставленных яичниках или их

фрагментах [7]. Произведённые операции по

поводу объёмных образований яичников в

действительности лишь ослабляют, но не ус-

траняют их течение, усугубляют скрытые не-

гативные изменения в репродуктивной сис-

теме [4]. В зависимости от длительности и

степени воздействия повреждающего факто-

ра в яичнике развиваются ферментные и мор-

фологические нарушения (клеточная инфиль-

трация, склерозирование, реактивный фиб-

роз, рубцевание), в результате чего снижает-

ся их гормональная функция на фоне гипер-

гонадотропной активности гипофиза [5]. Вы-

шеизложенное препятствует восстановлению

физиологического менструального цикла, го-

товности организма к зачатию и вынашива-

нию последующей беременности [8]. В насто-

ящее время отсутствует стройная система ре-

абилитации больных с учётом использования

современных лекарственных препаратов, ос-

новной целью которой являлось бы восста-

новление генеративной функции, профилак-

тика эндокринопатий и рецидива опухолей.

Целью работы явилась разработка реаби-

литационных мероприятий по восстановле-

нию эндокринной системы у больных ранне-

го репродуктивного возраста с доброкаче-

ственными опухолями и опухолевидными об-

разованиями яичников после лапароскопичес-

ких вмешательств на гонадах.

Методы

Состояние эндокринной системы иссле-

довали у 58 больных в возрасте от 15 до 27 лет

в течение 12 месяцев после лапароскопичес-

кого удаления доброкачественных опухолей (се-

розные и муцинозные цистаденомы, дермоид-

ные кисты) и опухолевидных образований (эн-

дометриоидные кисты) яичников. Согласно ги-

стологической классификации [9] среди уда-

лённых тканей у 19 пациенток были верифи-

цированы серозные цистаденомы, у 8 – муци-

нозные цистаденомы, у 16 – дермоидные кис-

ты, у 15 – эндометриодные кисты. Проводили

анкетирование больных в соответствии с раз-

работанной нами балльной шкалой оценки

качества жизни, позволяющее оценить физи-

ческую активность, психическое состояние,

социальное, ролевое и сексуальное функцио-

нирование, субъективное состояние здоровья.

Состояние эндокринной системы оценивали

на основании данных общеклинического об-

следования, сонографии органов малого таза,

щитовидной железы, надпочечников, цветово-

го допплеровского картирования матки и яич-

ников, уровня гормонов крови (фолликулости-

мулирующий – ФСГ, лютеинизирующий – ЛГ,

пролактин – ПРЛ, тиреотропный – ТТГ, тирок-

сина – Т4, трийодтиронин – ТЗ, тиреоглобу-

лин – ТГ, тироксинсвязывающий глобулин –

ТСГ, кортизол – К, эстрадиол – Е2, эстриол –

Е3, прогестерон – П, тестостерон – Т) на

5–7-й и 21–24-й дни менструального цикла,

применяя радиоиммунологический метод и

стандартные наборы реактивов «Хозрасчётно-

го опытного производства ИБОХ НАН РБ».

Всех пациенток после выполнения хи-

рургической лапароскопии разделили на 2

группы. В основную группу (I) вошло 35 боль-

ных, которым назначали поэтапную медика-

ментозную терапию по разработанной нами

схеме (рис. 1). Группу сравнения (II) состави-

ли 23 пациентки после эндоскопического уда-

ления доброкачественных объёмных образова-

ний яичников без последующей медикаментоз-

ной реабилитации. Обе группы были сопос-

тавимы по возрасту и виду объёмных образо-

ваний яичников. Контрольную группу (III) со-

ставили 13 практически здоровых женщин в

возрасте 19 – 25 лет. Обработка данных прове-

дена на персональном компьютере с использо-

ванием стандартного пакета программ «Statistica»

на основе методов вариационной статистики.

Результаты и обсуждение

Ранее нами было установлено [3], что об-

щим для всех больных до операции были сле-

дующие нарушения: высокие показатели

(Р<0,05) ЛГ в I фазу цикла, ФСГ, ПРЛ, ТТГ, ТГ,

ТСГ, К, Т, коэффициентов Е2/П, ЛГ/П, сниже-

ние П во II фазу цикла, ТЗ, коэффициентов ЛГ/

КОРРЕКЦИЯ ЭНДОКРИННОЙ СИСТЕМЫ ПРИ МАЛОИНВАЗИВНЫХ ВМЕШАТЕЛЬСТВАХ НА ЯИЧНИКАХ
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ФСГ, Т4/ТСГ. Специфичным для серозных и му-

цинозных цистаденом являлось снижение кон-

центрации Е2 в обе фазы менструального цик-

ла. Лишь при эндометриоидных кистах синтез

Е2 оказался высоким (Р<0,05).

Учитывая результаты наших исследова-

ний (сохранение длительное время после опе-

рации нарушений в профиле гормонов, при

котором возникли опухоли и опухолевидные

образования яичников; усугубление скрытых

негативных изменений в репродуктивной си-

стеме) разработан метод коррекции эндокрин-

ной системы после эндоскопических вмеша-

тельств на яичниках (рис. 1), который был ап-

робирован в I группе пациенток. С учётом раз-

личий у больных степени нарушений гормо-

нального профиля от формы патологии яич-

ников дифференцированно подходили к виду,

этапности и длительности медикаментозной

коррекции. В качестве терапии первого этапа

при доброкачественных опухолях яичников

для подавления циклического синтеза гона-

дотропных гормонов, профилактики рециди-

ва гормонзависимых пролиферативных про-

цессов в органах-мишенях назначали низко-

дозированные монофазные комбинирован-

ные оральные контрацептивы (КОК) с выра-

женным гестагенным эффектом (при сероз-

ных и муцинозных цистаденомах – силест,

марвелон, мерсилон, микрогинон, ригевидон,

регулон) или с антиандрогенным эффектом

для подавления выраженной гиперандроге-

нии и эффектов андрогенов в органах-мише-

нях (при дермоидных кистах – диане-35) на 6

месяцев. При эндометриоидных кистах яич-

ников, когда имели место максимальные на-

рушения профиля гипофизарных гормонов и

гормонов периферических эндокринных же-

лёз, назначали гестаген пролонгированного

действия (депо-провера) на 6 месяцев по схе-

ме, позволяющей достигнуть состояния ме-

дикаментозной аменореи. Одновременно во

всех случаях назначали L-тироксин 6 месяцев

(для подавления секреции ТТГ), калия йодид

6 месяцев (для нормализации синтеза гормо-

нов щитовидной железы) и курсами по 3 не-

дели гелариум (фитопрепарат – ингибитор

фермента моноаминооксидазы, инактивиру-

ющей норадреналин, дофамин, серотонин

центральной нервной системы). Гелариум в

сочетании с КОК или гестагеном пролонги-

рованного действия усиливал нормализую-

щий эффект на синтез нейромедиаторов цен-

тральной нервной системы, рилизинг-гормо-

нов гипоталамуса, АКТГ и пролактина, что в

свою очередь способствовало снижению

синтеза кортизола надпочечниками.

На втором этапе (рис. 1) для восстанов-

ления циклического выброса гонадотропных

гормонов и окончательной нормализации фун-

кции периферических эндокринных желёз на-

значали в циклическом режиме на 3–6 месяцев

ВЕСТНИК ВГМУ, 2003, ТОМ 2, №4

Рис. 1. Схема восстановления эндокринной системы у больных с доброкачественными опухолями
и опухолевидными образованиями яичников после лапароскопических операций.
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аналог природного прогестерона – дюфастон.

После прекращения приёма КОК или пролон-

гированного гестагена самопроизвольно повы-

шался синтез в яичниках собственных эстроге-

нов, который мы сопровождали назначением

дюфастона лишь во II фазе цикла. По принципу

механизма положительной обратной связи оба

гормона способствовали восстановлению нор-

мальной секреции рилизинг-гормона гипотала-

муса и циклического синтеза гипофизарных гор-

монов. В результате блокировались условия для

длительной секреции и повышения концентра-

ции ЛГ, ФСГ, развития рецидива обьёмных об-

разований, поликистоза яичников, гиперандро-

гении, недостаточной секреторной трансфор-

мации эндометрия. Параллельно для повыше-

ния эффекта нормализации синтеза гормонов

щитовидной железы продолжали назначать ка-

лия йодид в течение 3–6 месяцев. Для закреп-

ления циклической секреции гонадотропных

гормонов и профилактики возврата гиперпро-

лактинемии, имевшей место до лапароскопи-

ческого вмешательства, при доброкачественных

опухолях и эндометриоидных кистах назнача-

ли мастодинон (фитопрепарат с допаминерги-

ческим действием на уровне центральной не-

рвной системы) в течение 3–6 месяцев.

Результаты исследования показали, что в

I группе согласно данным анкетирования во

всех случаях отсутствовали какие-либо жало-

бы, тогда как во II – 7 (30,43%) пациенток отме-

чали чувство тревоги за здоровье и неудовлет-

ворённость лечением, 10 (43,48%) – выражен-

ную степень хронического утомления, 8

(34,78%) – повышенную нервную возбудимость,

9 (39,13%) – снижение тонуса позитивных эмо-

ций, 5 (21,74%) – депрессивные переживания,

5 (21,74%) – нарушения в сексуальной сфере

(диспареуния, снижение либидо, чувство сек-

суальной неудовлетворённости).

В I группе на прибавку в весе (4–7 кг) ука-

зали 3 (8,57%) пациентки, во II – 3 (13,04%).

Циклическая мастодиния имела место у 1

(2,86%) в I группе, тогда как во II – у 7 (30,43%)

женщин. Укорочение менструального цикла

отмечали 2 (5,71%) женщины из I группы и 3

(13,04%) – из II, удлинение – 1 (2,86%) и 2

(8,70%) соответственно. Через 12 месяцев пос-

ле операции регулярный менструальный цикл

установился у всех женщин I группы, тогда как

во II группе 5 (21,74%) пациенток предъявляли

жалобы на нерегулярные менструации. Альго-

дисменорея сохранялась у 1 (2,86%) пациентки

из I группы, у 6 (26,09%) женщин из II. В 5

(21,74%) случаях пациентки из II группы ука-

зывали на боли внизу живота в периовулятор-

ный период. В I группе таких жалоб не было.

По данным сонографии, в обеих группах

не было выявлено патологии щитовидной же-

лезы и надпочечников. Имели место ультразву-

ковые признаки кистозного изменения яични-

ков с увеличением их размеров у 1 (2,86%) па-

циентки из I группы и 5 (21,74%) – из II, одно-

сторонние ретенционные образования в яич-

никах у 1 (2,86%) и 3 (13,04%), недостаточная

толщина эндометрия у 1 (2,86%) и 8 (34,78%)

соответственно. Рецидив серозной цистадено-

мы имел место только у 1 (4,35%) пациентки из

II группы. В I группе кровоток в маточной ар-

терии на 21–24-й день менструального цикла

характеризовался нормальной резистентностью

(индекс резистентности 0,65+0,03). Во II груп-

пе у 2 (8,70%) пациенток после удаления сероз-

ной цистаденомы и эндометриоидной кисты по

данным допплерометрии зарегистрирован вы-

сокорезистентный кровоток (0,73 и 0,70, соот-

ветственно).

При исследовании профиля гормонов че-

рез 12 месяцев после операции выявлено, что

в I группе лишь в 2 (5,71%) случаях отмечены

изменения (табл. 1), тогда как во II группе – в

15 (65,22%) (табл. 2). Не выявлено повышения

уровня ТГ (признак йодной недостаточности)

у пациенток I группы (табл. 1). Во II же группе

13 (56,52%) страдали лёгкой степенью, 2

(8,70%) – средней степенью йодной недоста-

точности (табл. 2). В I группе у 1 пациентки

была констатирована лёгкая степень гипофун-

кции щитовидной железы (снижение Т4 и Т3,

повышение ТТГ; 55,0 и 1,0 нмоль/л, 5,5 мМЕ/л,

соответственно), у 1 – недостаточность лютеи-

новой фазы цикла (высокие уровни ЛГ и ПРЛ,

низкий – П; 15,1 МЕ/л, 510,24 мМЕ/л, 1,1 нмоль/

л, соответственно). Во II группе (табл. 2) лёгкая

гипофункция щитовидной железы имела место

у 6 (26,09%), гиперпролактинемия – у 8 (34,78%),

недостаточность лютеиновой фазы цикла – у 14

(60,87%), ановуляция и гиперандрогения – у 11

(47,83%). У всех пациенток I группы уровень

ФСГ соответствовал значениям нормы (табл. 1).
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У 13 (56,52%) пациенток во II группе концент-

рация ФСГ оставалась высокой (табл. 2).

Побочные реакции при использовании

медикаментозных препаратов в I группе отме-

чены только у 2 (5,71%) пациенток. У одной на

фоне введения депо-провера имело место сни-

жение настроения, головные боли и патологи-

ческая прибавка в весе на 7 кг. Уменьшение крат-

ности введения гестагена привело к улучшению

её самочувствия. Во втором случае после после-

днего введения депо-провера через 4 недели

отмечено внеочередное маточное кровотечение.

Нормализация состояния достигнута путём ин-

струментального выскабливания матки и назна-

чения низкодозированных КОК на 2 месяца.

Выводы

1. Дисфункция эндокринной системы при

объёмных образованиях яичников у пациенток

раннего репродуктивного возраста сохраняет-

ся после лапароскопических вмешательств на

гонадах, обусловливая высокий риск рецидива

опухоли и прогрессирования эндокринопатий.

2. Медикаментозная коррекция нарушений

эндокринной системы в течение 6–12 месяцев

после лапароскопического удаления доброкаче-

ственных опухолей и опухолевидных образова-

ний яичников позволяет достигнуть восстанов-

ления гормонального гомеостаза и репродук-

тивной функции в 94,3% случаев.

3. Сочетанное применение гормональных,

фито- и йод-содержащего препаратов обеспечи-

вает многосторонний нормализующий эффект на

функцию как нервной системы, так и функцию

периферических эндокринных желёз.
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Резюме. Работа посвящена объяснению психофизиологического состояния женщины и ее плода во время

беременности и путей его оптимизации.
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Abstract. This investigation is dedicated to the explanation of psychophysiologic state of the woman and her foetas

during pregnancy and the ways of its optimization.
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Среди многочисленных проблем совре-

менной медицины проблема сочетанной пси-

хосоматической патологии в наибольшей сте-

пени объединяет специалистов разных профес-

сий. Проблема физического и психического здо-

ровья человека очень широка и многогранна. Во

все времена умы целителей и врачей были за-

няты тем, чтобы облегчить и улучшить жизнь

людей. Выдающиеся клиницисты прошлого

века – С.П. Боткин, А. Труссо и другие – прида-

вали большое значение психическому фактору

в происхождении и течении многих болезней.

Несомненно, что врач на своем пути встреча-

ется с пациентом как с данностью, в первую

очередь с человеком, с его телесным и душев-

ным здоровьем или отсутствием такового.

На важность междисциплинарного под-

хода к акушерским проблемам указывали такие

отечественные клиницисты, как С.Н. Астахов

(1956г.), М.А. Петров-Маслаков (1977г.), В.И.

Бодяжина и др. Речь идет об образе медицинс-

кого мышления, допускающего, что не только

психические заболевания, но и такие психичес-

кие факторы, как отрицательные эмоции, пси-

хическое напряжение, психическое утомление,

тревога, депрессии и др. могут являться этио-

логическим фактором возникновения акушерс-

ких осложнений.

В большинстве случаев психосоматичес-

кие нарушения в акушерстве не вызывают ка-

кого-либо структурного повреждения органа.

Функциональный и фазовый характер репродук-

тивной системы и эмоциональной атмосферы,

окружающей ее, создают ситуационный физи-

ологический стресс. Биологические, эмоцио-

нальные и функциональные модификации это-

го физиологического стресса могут легко транс-

формировать нормальную ситуацию в ситуа-

цию патологического стресса, создавая условия

психосоматического риска. Конфликты между

супругами, родителями и детьми, отсутствие

мужа, неудовлетворительные материально-бы-

товые условия являются психосоциальными

стрессорами современного общества, увеличи-

вающими риск возникновения акушерских ос-

ложнений.

При действии стрессовых факторов чело-

век отвечает, главным образом, эмоциональны-

ПСИХОФИЗИОЛОГИЧЕСКАЯ МОДЕЛЬ ЖЕНЩИНЫ ВО ВРЕМЯ БЕРЕМЕННОСТИ



45ВЕСТНИК ВГМУ, 2003, ТОМ 2, №4

ми реакциями, и проблема стресса является, в

основном, проблемой эмоционального стрес-

са. К.В. Судаковым было показано, что наибо-

лее реактивным к действию экстремальных и

повреждающих факторов является эмоциональ-

ный аппарат, который первым включается в

стрессовую реакцию. Это связано с тем, что

эмоции включены в архитектонику любого це-

ленаправленного поведенческого акта.

Ф.И. Фурдуй отмечает, что стрессовая ре-

акция на психическую ситуацию осуществля-

ется по следующему пути: кора головного мозга

– лимбическая система – каудальный отдел под-

бугорной области – спинной мозг – брюшные

нервы – мозговое вещество надпочечников –

адреналин – нейрогипофиз – АКТГ – кора над-

почечников.

При стрессе может изменяться деятель-

ность не только гипоталамо-гипофизарно-над-

почечниковой, но и гипоталамо-гипофизарно-

тиреоидной и других систем.

Что касается проявления функции систе-

мы гипофиз – гонады – в условиях стресса, то,

как считают Н.П. Гончаров и соавт., она почти

не изучена, а имеющиеся данные противоре-

чивы.

Наименее изученным являются централь-

ные механизмы регуляции сократительной фун-

кции матки и сам эффектор – матка. В наше вре-

мя ряд физиологов и клиницистов подчерки-

вают исключительное положениематки среди

гладкомышечных органов вследствие особой

функции, отличий в строении и реагировании

на различные факторы среды. Чтобы понять

особенности сократительной деятельности мат-

ки, необходимо знать структуру, механизм воз-

буждения и сокращения отдельных клеток, про-

цессы клеточной саморегуляции.

Под влиянием эстрогенов повышается

рецепторная чувствительность матки, афферен-

тная нервная система матки оказывается под-

готовленной к восприятию сигналов, характе-

ризующих не только функциональный уровень

органа в данный момент, но и его изменения в

связи с жизнедеятельностью плода.

Повышение симпатической активности

матки, обусловленное повышенным выбросом

катехоламинов при стрессе, приводит к стиму-

ляции адренорецепторов, действие которых

моделируется множеством гормонов. В первую

очередь, необходимо отметить сексуальстерои-

ды (эстрогены, гестагены), а также окситоцин

и простагландины: a-адренорецепторы чув-

ствительны к эстрогенам, b-адренорецепторы

– к прогестерону. Посредством деятельности

адренорецепторов осуществляется васкуляриза-

ция, сократительная активность матки и ее ре-

лаксация.

В наших исследованиях интерес направ-

лен на изучение физиологических и психичес-

ких аспектов состояния беременных женщин,

т.к. с помощью оптимизации психологического

и физиологического состояния женщин во вре-

мя беременности мы претендуем на облегчение

периода вынашивания и родов как для самих

женщин, так и на улучшение периода внутри-

утробного развития для их детей, уменьшения

влияния стрессовых факторов.

В психотерапевтической практике суще-

ствуют методы реабилитации, где пациенты из-

лечиваются и добиваются улучшений, опира-

ясь на информацию и опыт, запечатленные в

бессознательной части их психики. Здесь им

приходится переживать кризисные моменты,

которые они не помнят на уровне сознания, но

которые хранятся в сфере их бессознательного.

Следует отметить, что такая память у человека

присутствует практически с зачатия. Ни для кого

не секрет, что внутриутробное развитие плода,

рождение ребенка имеют неизмеримо большое

значение для последующей жизни человека. В

процессе психотерапевтического лечения паци-

енты продуцируют символические образы, свя-

занные с периодом внутриутробного развития

и процессом рождения, которые поступают в

сферу сознания из бессознательного. Об исто-

ках этих образов нами будет сказано ниже.

Для иллюстрации этой точки зрения мы

воспользовались теорией, предложенной С.

Грофом. В работе со своими пациентами он вы-

деляет перинатальный уровень бессознательно-

го. Он говорит об эмоционально-психическом

опыте пациентов, проявляющемся в четырех

типичных паттернах переживаний, которые

строго соответствуют четырем клиническим

стадиям биологического рождения.

В своей глубинной психотерапевтической

работы он постулировал существование гипо-

тетических динамических матриц, управляю-

щих процессами, относящимися к перинаталь-
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ному уровню бессознательного, и назвал их

базовыми перинатальными матрицами (БПМ).

Элементы важных систем конденсированного

опыта (СКО) биографического уровня, включа-

ющих физическое насилие и жестокое обраще-

ние, угрозы, разлуки, боль и гипоксию, тесно

связаны со специфическими аспектами БПМ.

Перинатальное развертывание часто ассоции-

руется и с разнообразными трансперсональны-

ми элементами – такими, как архетипические

видения Великой Матери, мифологических и

исторических сцен, идентификация с животны-

ми и опыт прошлых воплощений. Как и в раз-

личных слоях СКО, связующее звено здесь –

одинаковое качество эмоций, телесных ощуще-

ний и схожие обстоятельства.

Каждая БПМ имеет свою биологическую

основу.

Первая перинатальная матрица (БПМ-1).

Биологической основой этой матрицы являет-

ся опыт исходного симбиотического единства

плода с организмом матери во время внутри-

маточного существования. В периоды безмя-

тежной жизни в матке (внутриутробный пери-

од) условия для ребенка почти идеальны. Ребе-

нок со всех сторон окружен жидкостью, что дает

ему ощущение безграничности среды вокруг

него, полной безопасности и покоя. Отсюда по-

нятно возникновение в будущем у уже взрос-

лых пациентов С. Грофа образов природы в ее

лучших проявлениях, эти картины прекрасные,

мирные, изобильные, и они вполне логичным

образом сопутствуют блаженному состоянию

ребенка в утробе. Безмятежное внутриматочное

состояние может сопровождаться переживани-

ями, для которых свойственно отсутствие гра-

ниц и препятствий – например, океаническое

сознание, водные формы жизни (кит, рыба, ме-

дуза и др.) или пребывание в межзвездном про-

странстве.

Однако некоторые физические, химичес-

кие, биологические и психологические факто-

ры способны серьезно изменить и осложнить

условия внутриутробной жизни плода. При

этом в третьем триместре беременности ситуа-

ция скорее всего будет менее благоприятной –

из-за крупных размеров плода, усиления меха-

нического сдавливания  или функциональной

недостаточности плаценты.

Нарушения внутриматочной жизни ассо-

циируются с образами и переживаниями под-

водных опасностей, загрязненных потоков, за-

раженной или враждебной природной среды,

подстерегающих демонов. На смену мистичес-

кому растворению границ приходит их психо-

тическое искажение с параноидальными оттен-

ками.

Позитивные аспекты БПМ-1 тесно связа-

ны с воспоминаниями о симбиотическом един-

стве на груди у матери, с позитивными СКО и

с восстановлением в памяти ситуаций, связан-

ных со спокойствием духа, удовлетвореннос-

тью, раскрепощенностью, прекрасными пейза-

жами. И, наоборот, негативные аспекты БПМ-

1 ассоциируются с определенными негативны-

ми СКО и соответствующими негативными

трансперсональными элементами.

Из вышесказанного закономерно вытека-

ет, что забота о психологическом состоянии

матери, а через нее и о плоде имеет большое

значение для ребенка и его последующего раз-

вития. Ведь негативная информация, так же, как

и позитивная, закрепляется в опыте человека и

остается с ним на всю оставшуюся жизнь.

Кроме того, на условия внутриутробного

существования плода влияет последовательная

смена доминантных установок. Гестационная

доминанта приходит на смену доминанте зача-

тия и необходима для нормального течения бе-

ременности. Согласно А. А. Ухтомскому (1950),

доминанта есть временно существующая реф-

лекторная система, захватывающая один или

несколько отделов мозга, навязывающая рабо-

ту нервным центрам в данный момент и опре-

деляющая вектор поведения.

Показано, что нормальная доминанта бе-

ременности связана с высокой активностью

левого полушария. Таким образом, превалиро-

вание активации правого полушария или отсут-

ствие межполушарной асимметрии позволяют

прогнозировать осложнения беременности (Ба-

туев А. С. И соавт., 1997).

Гестационная доминанта обладает инди-

видуальными характеристиками у каждой жен-

щины. Психологический компонент гестацион-

ной доминанты (ПКГД) представляет собой

совокупность механизмов психической саморе-

гуляции. Они включаются у женщин при воз-

никновении беременности и направлены на
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сохранение гестации и создание оптимальных

условий для развития будущего ребенка, а так-

же на формирование отношения женщины к

своей беременности, ее поведенческих стерео-

типов (Добряков И. В., 2001). Выделено 5 ти-

пов ПКГД: оптимальный, гипогестогнозичес-

кий, депрессивный, тревожный и эйфоричес-

кий.

Можно предположить, что основной при-

чиной осложнений беременности является на-

рушение последовательной смены доминанты

зачатия на доминанту беременности, вслед-

ствие чего психологический компонент геста-

ционной доминанты формируется вслед за фи-

зиологическим. Следовательно, именно эта

группа женщин требует обязательной психоло-

гической помощи.

Вторая перинатальная матрица (БПМ-2).

Этот эмпирический паттерн относится к само-

му началу биологического рождения, к его пер-

вой клинической стадии. Здесь исходное рав-

новесие внутриматочного существования нару-

шается вначале тревожными химическими сиг-

налами, а затем мышечными сокращениями.

При полном развертывании этой стадии плод

периодически сжимается маточными сокраще-

ниями, шейка матки начинает сглаживаться и

раскрываться, но выхода еще нет.

В образном представлении взрослых па-

циентов символическим спутником начала ро-

дов служит переживание космической погло-

щенности. Оно состоит в непреодолимых ощу-

щениях возрастающей тревоги и в осознании

надвигающейся смертельной опасности (здесь

и далее правомерно экстраполировать пережи-

вания взрослых пациентов на переживания

плода, т.к. он так же наделен психикой и спо-

собен к ощущениям). Источник опасности ясно

определить невозможно, и индивид склонен

интерпретировать окружающий мир в свете

параноидальных представлений. Очень харак-

терны для этой стадии переживания трехмер-

ной спирали, воронки или водоворота, неумо-

лимо затягивающих в центр. Эквивалентом та-

кого сокрушительного вихря является состояние

человека, в котором он чувствует, как его по-

жирает страшное чудовище, например гигант-

ский дракон, питон, крокодил или кит. В менее

драматичном варианте то же испытание про-

является как спуск в опасное подземелье, сис-

тему гротов или таинственный лабиринт. По-

видимому, в мифологии этому соответствует

начало путешествия героя; родственные рели-

гиозные темы – падение ангелов и изгнание из

рая. Для аналитического ума эти образы и сим-

волы могут показаться странными и надуман-

ными, но каждый из нас хотя бы раз в жизни

мог ощутить на себе влияние такого рода опы-

та, т.к. каждый пережил процесс рождения. Это

могло проявиться в возникновении необъясни-

мой тревоги, появившейся во вроде бы благо-

приятных обстоятельствах, либо в пережива-

ниях, связанных со сновидениями и т.д.

Символическим выражением проявив-

шейся полностью первой клинической стадии

родов становится опыт отсутствия выхода или

ада. Он включает чувство увязания или пойман-

ности в кошмарном клаустрофобическом мире

и переживание необычайных душевных и те-

лесных мучений. Находясь под влиянием этой

матрицы, индивид избирательно слеп ко всему

положительному в мире, в своем существова-

нии.

А в сочетании с имеющимися патологи-

ческими изменениями в организме матери в

виде гормонального и иммунологического дис-

баланса, повышения АД, изменения функцио-

нирования других органов и систем, количество

стрессовых факторов для плода увеличивается

в геометрической прогрессии.

Третья перинатальная матрица (БПМ-3).

Многие важные аспекты этой сложной матри-

цы переживаний можно понять по ее отноше-

нию ко второй клинической стадии биологи-

ческих родов. Эта стадия характеризуется про-

должением сокращений матки, но шейка матки

уже раскрыта, и это позволяет плоду постепен-

но продвигаться по родовому каналу. Под этим

кроется отчаянная борьба за выживание, силь-

нейшее механическое сдавливание, часто вы-

сокая степень гипоксии. На конечной стадии

родов плод может испытывать непосредствен-

ный контакт с такими биологическими матери-

алами, как кровь, моча и даже кал.

На эмпирическом плане эта схема не-

сколько усложняется и разветвляется. Наряду с

истинными, реальными ощущениями аспектов

борьбы в родовом канале, сюда еще добавляет-
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ся и набор тематических явлений, как элемен-

ты титанической битвы, садомазохистские пе-

реживания, столкновение с огнем и др. Все это

происходит в контексте неуклонной борьбы

смерти-возрождения. Титанический аспект со-

вершенно понятен, если учесть задействован-

ные на этой стадии рождения чудовищные

силы. Нежная головка ребенка втискивается в

узкую тазовую полость маточными сокращени-

ями. В более мягкой форме этот паттерн вклю-

чает опасные приключения – охоту, схватки с

дикими животными, увлекательные исследова-

ния, освоение новых земель.

Символ огня в переживаниях пациентов

наиболее труден для понимания. С точки зре-

ния С. Грофа соответствующим ему биологи-

ческим компонентом может быть кульминаци-

онная сверхстимуляция новорожденного беспо-

рядочной «пальбой» периферических нейронов.

Интересно, что аналогичный опыт выпадает и

на долю роженицы. На этой стадии у нее воз-

никает ощущение, что ее влагалище охвачено

огнем. Классическим символом перехода от

БПМ-3 к БПМ-4 является легендарная птица

Феникс, прежнее тело которой сгорает в огне,

а новое восстает из пепла и взмывает к солнцу.

С. Гроф упоминает опыт идентификации с пти-

цей Феникс на переходе от БПМ-3 к БПМ-4,

происходившем во время ЛСД-сеанса с высо-

кой дозой: феникс – очень удачный символ смер-

ти-возрождения, так как он подразумевает

смерть в огне, рождение нового и движение к

источнику света. Но здесь уже отсутствуют ха-

рактеристики состояния безысходности, и сам

переживающий не беспомощен, он – активный

наблюдатель.

Четвертая перинатальная матрица (БПМ-4).

Эта перинатальная матрица по смыслу связана

с третьей клинической стадией родов, в кото-

рой процесс борьбы за рождение завершается,

продвижение по родовому каналу достигает

кульминации, и за пиком боли, напряжения сле-

дует внезапное облегчение и релаксация. Ребе-

нок родился и после долгого периода темноты

впервые сталкивается с ярким светом дня (или

операционной). После отсечения пуповины

прекращается телесная связь с матерью, и ре-

бенок вступает в новое существование как ана-

томически независимый индивид.

Как и в других матрицах, некоторые от-

носящиеся к этой стадии переживания пред-

ставляют точную имитацию реальных биоло-

гических событий, произошедших при рожде-

нии, а кроме того, – специальных акушерских

приемов. По понятным причинам этот аспект

БПМ-4 намного богаче, чем конкретные элемен-

ты, испытанные в контексте других матриц.

Кроме того, специфические детали выс-

вобождающегося материала бессознательного

легко поддаются верификации. Речь идет о под-

робностях механизма рождения, об использо-

вавшейся анестезии, о способе ручного и инст-

рументального родовспоможения и о деталях

послеродового опыта и ухода за новорожден-

ным.

Парадоксально, что, находясь буквально на

пороге освобождения, индивид ощущает при-

ближение катастрофы огромного размаха. У

пациентов возникает (это происходит на ЛСД

сеансах) чувство полного уничтожения, анни-

гиляции на всех мыслимых уровнях, то есть

физической гибели, эмоционального краха, ин-

теллектуального поражения, окончательного

морального. Нетрудно представить себе, что

переживает в этот момент родов ребенок, на-

сколько глубоки и насыщены его переживания

и ощущения. Однако за переживанием полной

аннигиляции и «прямого попадания на самое

дно космоса» немедленно следует видение ос-

лепительного белого или золотого света

сверхъестественной яркости и красоты. Его

можно сопоставить с изумительными явлени-

ями архетипических божественных существ, с

радугой или с замысловатым узором павлинь-

его хвоста. В этом случае также могут возни-

кать видения пробуждения природы весной,

освежающего действия грозы или бури. Чело-

век испытывает глубокое чувство духовного

освобождения или спасения. Это сопровожда-

ется потоком положительных эмоций в отно-

шении самого себя, других или существования

вообще. Мир кажется прекрасным и безопас-

ным местом, а интерес к жизни отчетливо воз-

растает.

Этот этап является завершающим. После

всего пережитого за этот сравнительно неболь-

шой период времени ребенок получает награду

– облегчение, состояние удовлетворения, а глав-

ное – жизнь. Но эта жизнь уже не похожа на ту,
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что была в утробе матери. Ребенок видит пред-

меты, лица, слышит доносящиеся до него, став-

шие такими близкими, звуки. Ему предстоит

многое узнать и понять, стать личностью. Тот

опыт, который он пережил, становится его соб-

ственностью и сопровождает его всю жизнь,

влияет на его характер и поведение.
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Проблема пневмоний у детей раннего

возраста по-прежнему остается одной из самых

актуальных в педиатрии. Несмотря на большие

достижения в профилактике и лечении этого

заболевания оно и сегодня значительно распро-

странено среди детей, является одной из основ-

ных причин детской смертности [5].

Пневмония (греч. pneumon – легкое; сино-

ним: воспаление легких) – острое инфекцион-

ное заболевание легочной паренхимы, диагно-

стируемое при наличии синдрома дыхательных

расстройств и (или) физикальных данных, а так-

же инфильтративных изменений на рентгено-

грамме [6].

Заболеваемость пневмонией находится в

пределах от 15 до 20 на 1000 детей первого года

жизни.

По условиям инфицирования пневмонии

делят на внебольничные (домашние) и нозоко-

миальные (госпитальные, внутрибольничные),

у новорожденных – на внутриутробные (врож-

денные), интранатальные и постнатальные

(приобретенные), последние также могут быть

внебольничными и нозокомиальными [2, 3, 6].

Вентиляционные пневмонии – пневмо-

Адрес для корреспонденции: 210008, г.Витебск,
ул. Горького, д. 121, кв. 5. Тел. 8-0297-711-08-81 - Рябова Т.М.

нии, развивающиеся у лиц, находящихся на ис-

кусственной вентиляции легких (ИВЛ), - делят

на ранние (первые 4 суток на ИВЛ) и поздние

(более 4 суток на ИВЛ). Выделяют также пнев-

монии при иммунодефицитных состояниях [5].

Под внебольничными понимают пневмо-

нии, возникающие у ребенка в обычных домаш-

них условиях, под нозокомиальными – пневмо-

нии, развившиеся после 48 ч. пребывания ре-

бенка в стационаре или в течение 48 ч. после

выписки. К внутриутробным относят пневмо-

нии, проявившиеся в первые 72 ч. жизни ре-

бенка.

По характеру клинико-рентгенологичес-

кой картины выделяют очаговую, очагово-слив-

ную, сегментарную, долевую (крупозную) и

интерстициальную пневмонии. Кроме того, по

тяжести течения выделяют крайне тяжелые,

тяжелые, средней тяжести и легкие пневмонии.

Тяжесть клинического течения обуславливает-

ся наличием и степенью выраженности легоч-

но-сердечной недостаточности и токсикоза, а

также наличием осложнений. В свою очередь

осложнения подразделяются на легочные –

плеврит, легочная деструкция (абсцесс, буллы,

пневмоторакс, пиопневмоторакс) и внелегоч-

ные – септический шок, отит, менингит.

ОСТРЫЕ   ПНЕВМОНИИ   У   ДЕТЕЙ   РАННЕГО   ВОЗРАСТА

РЯБОВА Т.М.
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and to prescribe an adequate therapy.
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При адекватном лечении большинство

острых неосложненных пневмоний разрешает-

ся за 2-4 недели, осложненных - за 1-2 месяца.

Затяжное течение диагностируется в случаях

отсутствия положительной динамики – процес-

са в сроки от 1,5 до 6 месяцев.

У новорожденных преобладает внутриут-

робное (анте - и интранатальное) и нозокоми-

альное (в том числе связанное с ИВЛ) инфици-

рование. Внебольничные пневмонии наблюда-

ются у доношенных, в основном после 3-6 не-

дель жизни, у недоношенных – после 1,5-3 ме-

сяцев [2, 3, 4, 6].

Внутриутробные пневмонии чаще вызы-

ваются стрептококками группы В (Streptococcus

adalactiae) и грамотрицательными бактериями

– Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, реже -

Staphylococcus aureus, Listeria monocytogenes. Воз-

можны ассоциации с цитомегаловирусом, ви-

русом простого герпеса и грибами рода Candida.

У недоношенных детей в редких случаях пнев-

мония может быть вызвана Pneumocystis carini.

Внебольничные пневмонии у детей в воз-

расте от 1 до 6 месяцев жизни можно разде-

лить на две группы в зависимости от клини-

ческих проявлений. Это типичные – фокальные

(очаговые, сливные), развивающиеся на фоне

высокой лихорадки, и атипичные – с преиму-

щественно диффузными изменениями в легких,

протекающие при невысокой или нормальной

температуре тела [4, 6].

Наиболее частыми возбудителями явля-

ются вирусы (респираторно- синцитиальный,

парагриппа и др.), E. coli и другая грамотрица-

тельная кишечная микрофлора, стафилококки.

Еще реже внебольничные пневмонии вызыва-

ются Moraxella catarrhalis и Bordetella pertussis.

Haemophilus influenzae в этом возрасте выделяют

редко (около 10%).

Основным возбудителем атипичных

пневмоний является Chlamydia trachomatis. Ин-

фицирование C.trachomatis. происходит при ро-

дах. Первое проявление хламидийной инфек-

ции – конъюнктивит в первый месяц жизни

ребенка, а симптоматика пневмонии проявля-

ется после 6-8 недель жизни.

В первом полугодии жизни пневмония

может быть первым проявлением муковисци-

доза и первичных иммунодефицитов. Значи-

тельный процент пневмоний связан с привыч-

ной аспирацией пищи (желудочно-пищевод-

ный рефлюкс, дисфагия). В их этиологии основ-

ную роль играют грамотрицательные бактерии

кишечной группы и неспорообразующие анаэ-

робы.

У детей старше 6 месяцев основными воз-

будителями внебольничных пневмоний явля-

ются вирусы: респираторно-синцитиальный,

парагриппа (тип 3 и 1), гриппа А и В и реже

аденовирусы. Из бактериальных возбудителей

у детей старше 6 месяцев преобладает

Streptococcus pneumoniae, вызывая около поло-

вины всех внебольничных пневмоний. Реже

встречаются пневмонии, вызванные

H.influenzae типа В (до 10%), Mycoplazma

pneumoniae (менее чем в 10% случаев), еще реже

– пневмонии, вызванные Chlamydia pneumoniae.

В этиологии госпитальных пневмоний

играет роль как больничная микрофлора, обыч-

но резистентная к антибиотикам, так и ауто -

микрофлора пациента. Среди возбудителей

чаще других встречаются E.coli, K. pneumoniae,

Proteus spp., Enterobacter spp., Pseudomonas

aeruqinosa, реже S.aureus. Нередко инфицирова-

ние происходит при выполнении лечебных и

диагностических манипуляций (отсасывание

мокроты, катетеризация, бронхоскопия, торако-

центез). Характер микрофлоры зависит от про-

филя стационара и противоэпидемического ре-

жима.

Очаговые пневмонии (бронхопневмонии)

чаще отмечаются у детей раннего возраста и в

настоящее время составляют 30-40% от общего

числа пневмоний [2, 3].

В подавляющем большинстве случаев оча-

говая пневмония развивается остро на фоне

ОРВИ уже в первые дни или на 4-7 день от ее

начала. Вирусная инфекция нарушает защитный

механизм легкого, подавляет фагоцитоз, изме-

няет бактериальную флору, влияет на работу

мерцательного эпителия и способствует воз-

никновению воспалительных очагов. Тяжесть

пневмоний, развившихся на фоне ОРВИ, опре-

деляется характером вирусной инфекции, бак-

териальной флорой, а также особенностями

индивидуальной реактивности ребенка. Для

очаговой пневмонии характерным является глу-

бокий влажный кашель (признак поражения

бронхов). Интоксикация чаще умеренная. Тем-

пература тела поднимается до 38оС, отмеча-
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ется вялость или беспокойство, бледность кож-

ных покровов, умеренный цианоз носогубно-

го треугольника, учащение дыхания с втяже-

нием межреберных промежутков и напряже-

нием крыльев носа. Перкуссия грудной клетки

выявляет наличие легочного звука, иногда с

тимпаническим оттенком или с небольшим уко-

рочением. Важным диагностическим призна-

ком очаговой пневмонии является характерная

клиническая картина в легких: стойкие локаль-

ные мелкопузырчатые хрипы или крепитация,

преимущественно с одной стороны. При со-

путствующем бронхите выслушиваются рас-

пространенные сухие и влажные разнокали-

берные хрипы.

Большую помощь в диагностике очаговой

пневмонии оказывает рентгенологическое об-

следование. На рентгенограммах при этом вы-

являются инфильтративные тени, не всегда го-

могенные, в виде очагов различной величины.

Процесс чаще односторонний, с поражением

нижних отделов правого легкого.

В периферической крови при очаговой

пневмонии может выявляться умеренная ги-

похромная анемия, почти у половины больных

детей отмечается лейкоцитоз. Наиболее часто

высокий лейкоцитоз со сдвигом формулы вле-

во (до миелоцитов и юных форм), токсическая

зернистость нейтрофилов имеют место при

очагово-сливной пневмонии. У ряда больных

обнаруживается лейкопения со сдвигом форму-

лы влево. В то же время нередко (у 1/3 боль-

ных) количество лейкоцитов сохраняется в пре-

делах нормы, СОЭ увеличивается, но не у всех

детей. При исследовании крови определяются

гипопротеинемия (до 65г/л белка), диспротеи-

немия, повышение уровней серомукоида, серо-

реактивного протеина.

Показатели КОС зависят от выраженно-

сти токсикоза, гипоксии, сроков заболевания. В

первые дни от начала болезни КОС, как пра-

вило, характеризуется наличием ацидоза, чаще

респираторного, реже метаболического. Мета-

болический и респираторный алкалоз развива-

ется в более поздние сроки болезни [1, 3].

Характерны для детей раннего возраста и

нарушения водно-электролитного обмена.

Выраженность их зависит в значительной сте-

пени от периода заболевания, наличия ослож-

нений и диспепсических расстройств. Гипока-

лиемия клинически выражается вялостью, мы-

шечной гипотонией, гипорефлексией, резкой

тахикардией (до 160-200 ударов в 1 минуту).

Содержание натрия в сыворотке крови остает-

ся более стабильным и проявляется незначи-

тельной гипо- или гипернатриемией с колеба-

ниями от 130 до 145 ммоль/л.

У многих детей в первые дни заболева-

ния на фоне токсикоза и лихорадки отмечается

уменьшение диуреза. При исследовании мочи

могут определяться альбуминурия, лейкоциту-

рия, цилиндрурия.

Диагноз «сегментарная пневмония» озна-

чает не только количество пораженных сегмен-

тов и размеры воспалительного очага, но и ука-

зывает на первичность поражения паренхимы

с последующей клинической картиной заболе-

вания [3].

Сегментарные пневмонии развиваются

остро, иногда бурно. Температура повышается

до 39-40оС. Появляется выраженный токсикоз,

иногда с признаками эксикоза. Обращают на

себя внимание особенности кожных покровов

(бледность с восковидным или сероватым от-

тенком, мраморный рисунок), сухой, болезнен-

ный, реже влажный кашель, кряхтящее или сто-

нущее дыхание. Могут определяться вздутие в

передних отделах грудной клетки, отставание

в акте дыхания пораженного легкого. Важным

диагностическим признаком сегментарной

пневмонии является характерная перкуторная

картина: укорочение звука над легкими, пере-

ходящее в тупость, - соответственно проекции

пораженных воспалительным процессом сег-

ментов легкого. Менее информативна для по-

становки диагноза аускультация легких: выслу-

шивается ослабленное дыхание над поражен-

ными участками легкого, иногда с бронхиаль-

ным или амфорическим оттенком. Влажные

хрипы не характерны для этой формы пневмо-

нии. Они могут выслушиваться в небольшом

количестве, очень кратковременно или вообще

не выслушиваться.

Изменения гемограмм, биохимического

состава крови, нарушения водно-электролит-

ного обмена, КОС у детей с полисегментар-

ной пневмонией, так же как и у больных с оча-

говой пневмонией, зависят от сроков заболе-

вания, наличия осложнений, но в целом бо-

лее выражены.

ОСТРЫЕ ПНЕВМОНИИ У ДЕТЕЙ РАННЕГО ВОЗРАСТА
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Решающую роль в диагностике сегментар-

ной пневмонии играет рентгенологическое ис-

следование, при котором обнаруживается ин-

тенсивное, иногда неравномерное затемнение

в области одного, двух и более сегментов лег-

кого или всей доли. Воспалительный инфильт-

ративный процесс чаще локализуется в верх-

ней доле правого легкого (I, II сегменты), в ниж-

них долях правого и левого легкого (VIII, IX, X

сегменты), в язычковых сегментах. Процесс

обычно односторонний. Нередко сегмент нахо-

дится в состоянии ателектаза.

Крупозная пневмония вызывается пнев-

мококками: воспалительный процесс распрост-

раняется на значительные участки паренхимы и

характеризуется циклическим течением с высо-

кой лихорадкой и разрешением по типу кризиса.

Рентгенологически отличить тень крупозной

пневмонии от сегментарной бывает трудно, по-

этому этот диагноз основывается на клиничес-

ких данных. В последние годы крупозная пнев-

мония диагностируется редко (1-3% от общего

числа пневмоний), главным образом в случаях

амбулаторного лечения без антибактериальных

препаратов в связи с поздней диагностикой. Ред-

кость крупозных пневмоний на первом году жиз-

ни объясняют отсутствием сенсибилизации у

детей этого возраста к пневмококкам [2, 3, 6].

Интерстициальные пневмонии являются

редкой формой и составляют меньше 1% всех

пневмоний, по данным В.К. Таточенко.

Характерные рентгенологические их чер-

ты выделил Р. Ленк в 1946 г. [7].

1. Изменение легочного рисунка; верете-

нообразно исходящее из расширенного корня,

состоящее из грубых или нежно очерченных

полос, в основе которых лежит перибронхиаль-

ная инфильтрация, возможно, и наполнение

бронхов экссудатом.

2. Сетчатый легочной рисунок в зоне по-

ражения с различной по величине ячеистос-

тью. На фоне этих двух видов изменений при

развитии очажков ателектазов появляется мел-

кая пятнистость.

3. Распространенные тяжистые, четко

очерченные тени с признаками сужения брон-

хов (участки ателектаза).

У пневмоний, протекающих рентгеноло-

гически по интерстициальному типу, этиология

бывает различной. Они вызываются вирусами,

пневмоцистами, микоплазмами, хламидиями,

патогенными грибами, стрептококком [3, 4].

У детей раннего возраста интерстициаль-

ная пневмония начинается остро или на фоне

катара верхних дыхательных путей: заболева-

ние протекает тяжело, с симптомами нейроток-

сикоза и дыхательной недостаточности (резкая

одышка с частотой дыхания до 80-100 в мину-

ту, цианоз носогубного треугольника, бледность

кожных покровов, при беспокойстве – генера-

лизованный цианоз, напряжение крыльев носа,

втяжение межреберий), лихорадки, в дальней-

шем с присоединением частого навязчивого,

мучительного коклюшеподобного кашля.

При перкуссии отмечаются тимпанит, при

аускультации – жесткое дыхание, у некоторых

больных нестойкие рассеянные сухие, реже

влажные разнокалиберные хрипы.

Классическим примером интерстициаль-

ной пневмонии является пневмоцистная пнев-

мония.

Клиническая картина пневмонии зависит

не только от формы (очаговая, сегментарная и

т.д.), но и от возбудителя [2, 3, 4, 6] (табл. 1).

Многообразие клинических проявлений

отмечается и при вирусных поражениях брон-

холегочной системы. Основные возбудители

вирусных пневмоний – миксовирусы (гриппа,

парагриппа, респираторно-синцитиальные),

аденовирусы, энтеровирусы (ЕСНО и Коксаки).

Присоединение бактериальной и микоплазмен-

ной инфекции, а также ассоциации с другими

вирусами значительно ухудшает тяжесть и про-

гноз при вирусной пневмонии. Как утвержда-

ет К.А.Сотникова (1974), об этиологии пнев-

монии можно в какой-то мере судить по ее кли-

ническим проявлениям. Так, аденовирусная

пневмония сочетается с выраженными ката-

ральными явлениями со стороны носоглотки,

конъюнктивы, ей сопутствует частый, влажный

кашель, рано присоединяется одышка, цианоз,

обструктивный синдром. Респираторно-синци-

тиальная инфекция вызывает явления бронхи-

олита и тяжелой дыхательной и сосудистой

недостаточности. При этом отмечаются упор-

ный, малопродуктивный кашель с обильной

вязкой мокротой, умеренно выраженная инток-

сикация. Разрешение воспалительного процесса

обычно наступает быстро, к 8-10 дню от нача-

ла заболевания.
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Парагриппозная пневмония сопровожда-

ется вовлечением в воспалительный процесс

лимфоузлов прикорневой и парамедиастиналь-

ной областей, образованием ателектазов. Харак-

теризуется тяжелым течением, что обусловле-

но развитием нейротоксикоза и сердечно-сосу-

дистых расстройств, часто парагриппозного

ОСТРЫЕ ПНЕВМОНИИ У ДЕТЕЙ РАННЕГО ВОЗРАСТА

Таблица 1 

Основные клинико-рентгенологические признаки острых пневмоний бактериальной этиологии 

Этиология Клиническая картина Рентгенологическая картина 
Стафилококко-

вая пневмония 

Острое начало, высокая температура тела, 

быстро нарастающие тахипноэ, диспноэ, 

цианоз, вялость или возбуждение, метео-

ризм, анорексия, рвота, срыгивание, диа-

рея. Часто возникают внелегочные ослож-

нения (отит, пиелонефрит и др.) 

Массивные (крупнопятнистые) ин-

фильтративные тени в пределах одного 

или нескольких сегментов доли или 

нескольких долей. Наличие воздушных 

полостей (булл), абсцессов, плеврита, 

пневмоторакса.  

Стрептококко-

вая пневмония 

Бурное начало, выраженная интоксикация, 

озноб. Физикальные данные отсутствуют 

(нет четких перкуторных изменений, хри-

пов мало) 

Выраженные интерстициальные изме-

нения с множественными округлыми 

очагами в разных стадиях рассасыва-

ния. 

Псевдомонадная 

пневмония 

Преобладание в клинике симптомов ин-

токсикации, дыхательной недостаточности 

на фоне нормальной температуры тела. 

Мокрота слизисто-гнойная или гнойная, 

зеленоватого цвета. Болеют, как правило, 

дети, получавшие антибиотики, в условиях 

стационара. 

Двусторонние сливные очаговые тени 

малой интенсивности, разной величи-

ны, без четких границ, на фоне избы-

точного сосудисто-интерстициального 

рисунка. Быстрый прогресс с развити-

ем пневмоторакса. 

Клебсиеллезная 

пневмония 

Острое начало, интоксикационный син-

дром, дыхательные расстройства. 

Выбухающая междолевая граница при 

лобарном инфильтрате. Часто отмеча-

ются пневмоторакс, эмпиема. 

Пневмония, вы-

званная кишеч-

ной палочкой, 

протеем 

Клиника напоминает пневмонию, вызван-

ную псевдомонадами. 

Сливные тени средней плотности в ви-

де «лучистости», без четких границ с 

мелкими полостями деструкции. 

Обычно процесс двусторонний. 

Микоплазмен-

ная пневмония 

Сопутствующие катаральные явления 

верхних дыхательных путей. Затяжное, 

волнообразное течение. Начало постепен-

ное, навязчивый коклюшеподобный не-

продуктивный кашель, отсутствие тяжелой 

дыхательной недостаточности, физикаль-

ные данные в легких скудные. 

Неоднородная инфильтративная тень с 

нечеткими контурами на фоне резко 

усиленного легочного рисунка, нося-

щего пятнистый или ячеистый харак-

тер. Тяжистый, «мохнатый» вид ин-

фильтратов. 

Пневмоцистная 

пневмония 

Наиболее часто болеют дети в возрасте 7-

20 недель, с нарушением клеточного им-

мунитета (преимущественно дети, нахо-

дившиеся в отделении для недоношенных, 

в палатах интенсивной терапии, дети из 

закрытых коллективов, поступающие по-

вторно в отделения респираторных инфек-

ций). Начало постепенное, напоминает 

ОРВИ. Ведущие симптомы в следующем: 

одышка, цианоз, бледность кожных покро-

вов, навязчивый коклюшеподобный ка-

шель, вздутие грудной клетки. Рецидиви-

рующий обструктивный синдром. Темпе-

ратура нормальная или субфебрильная. 

Грубый сетчатый рисунок, более вы-

раженный в прикорневых зонах и в об-

ласти верхней доли обоих легких. В 

дальнейшем участки локализованных 

вздутий, очаговые тени различной 

плотности, усиленный легочной рису-

нок – картина «ватного» легкого. 

 

ларингита с явлениями крупа и бронхиолита

(встречается примерно у трети больных). Для

парагриппозной пневмонии характерно затяж-

ное течение.

Гриппозная пневмония чаще встречается

во время эпидемий гриппа. Начинается остро,

без продромальных явлений. Характерны сим-
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птомы интоксикации, повышение температу-

ры тела до 39-40оС, нередко отмечаются судо-

роги, рвота, расстройство желудочно-кишечно-

го тракта, поражение сердечно-сосудистой си-

стемы (глухость тонов, тахикардия, аритмия),

менингиальные знаки. Катаральные явления

скудные. Гриппозные пневмонии чаще проте-

кают как интерстициальные с явлениями эм-

физемы или как мелкоочаговые.

Энтеровирусная пневмония вызывается

вирусами ЕСНО и Коксаки. Течение отмечает-

ся тяжестью, обусловленной сопутствующей

патологией (герпетическая ангина, миокардит,

диарея, экзантема, лимфаденопатия, менинго-

энцефалит). Физикальные и рентгенологичес-

кие данные скудные.

Лечение пневмоний у детей раннего воз-

раста осуществляется с учетом этиологическо-

го фактора, клинической формы и особеннос-

тей течения заболевания. Основные принци-

пы лечения пневмоний сводятся к проведению

мероприятий, направленных на борьбу с кис-

лородной недостаточностью, инфекционным

началом и токсикозом, на восстановление на-

рушенных функций различных систем и орга-

нов, предупреждение возможных осложнений,

повышение сопротивляемости и улучшение

реактивности организма.

В условиях отсутствия широкого этиоло-

гического скрининга заболеваний органов ды-

хания знание особенностей клинико-морфоло-

гических форм острых пневмоний у детей ран-

него возраста приобретает решающее значение

в плане прогноза заболевания и подборе стар-

товой антибактериальной терапии.
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Резюме. Целью данного исследования было определение частоты гетеротопированной слизистой желудка в

пищеводе, изучение макроскопических и микроскопических аспектов, возможных клинических симптомов и связь их

с другими патологическими состояниями верхнего отдела желудочно-кишечного тракта у детей. Цилиндрический

эпителий в проксимальном отделе пищевода был обнаружен в 1,2% детей. На основе наших данных мы считаем

гетеротопированную слизистую в пищеводе редкой, в большей части бессимптомной, доброкачественной, врожденной

(в отличие от пищевода Барретта) патологией. Используя при эндоскопии тест с конго, мы доказываем кислотопродукцию

эктопированным эпителием и связь симптомов с этой аномалией.

Ключевые слова: гетеротопия слизистой желудка, пищевод, дети, эндоскопия.

Abstract. The purpose of this prospective study is to determine the prevalence of the lesion and to study its macroscopic

and microscopic aspects, its possible clinical symptoms and its possible association with other pathological conditions of the

upper digestive tract. Heterotopic columnar epithelium in the proximal esophagus was found in 1,2% children. On the basis of

our data we consider that heterotopic columnar epithelium in the proximal esophagus is a rather rare, generally asymptomatic,

benign congenital (unlike Barrett’s esophagus) anomaly. Using the Congo red test, we demonstrated acid secretion by the

ectopic epithelium, and related the symptoms to this anomaly.

В отличие от пищевода Барретта, которо-

му уделено большое внимание в  литературе

последних 10 лет, гетеротопия проксимально-

го отдела пищевода малоизвестна. Публикации

об этой патологии единичны. Ее клиническое

значение не освещено в фундаментальных ру-

ководствах [1, 2] с точки зрения эндоскописта.

Частота эндоскопически идентифициро-

ванной гетеротопии слизистой желудка (ГСЖ)

в верхнюю часть пищевода колеблется по ли-

тературным данным от 0,1% до 3,8% [10]. В

сравнительно недавних исследованиях [12] и

анализах данных 300 аутопсий детей эта цифра

превышала 10% [4].

Недостаточное распознавание этой ано-

малии связано с трудностями исследования об-

ласти верхнего пищеводного сфинктера, частым

бессимптомным течением и неосведомленно-

стью эндоскопистов об этом заболевании [9].

Целью работы было определение клини-

ческого значения гетеротопии слизистой желуд-

ка в пищеводе. Для достижения этой цели были

поставлены следующие задачи:  определить ча-

стоту ГСЖ в пищеводе у детей, исследовать

макроскопические, хромоэндоскопические и ги-

стологические аспекты этой патологии.

Методы

Исследование основано на 14990 эзофа-

гогастродуоденоскопях (ЭГДС), произведенных

детям в возрасте от нескольких дней до 15 лет,

за 1997-2002 годы. ЭГДС выполнялась эндос-

копами GIF-P20, GIF-P20 фирмы Olympus.
Адрес для корреспонденции: 210046, г. Витебск,

ул. Чкалова, д. 51, кв. 99, тел. 96-31-53 - Заблодский А.Н.
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Все пациенты были тщательно опроше-

ны. При этом уделялось внимание жалобам, ко-

торые могли указать на патологию верхней ча-

сти пищевода: дискомфорт в глотке, чувство

«комка» в горле, ощущение жжения в горле, бо-

лезненное глотание, дисфагия для плотной

пищи или жидкости.

Особое внимание уделялось проксималь-

ной части пищевода, области соответствующей

верхнему сфинктеру и нескольким сантиметрам

дистальнее его. Этот регион лучше всего иссле-

довать медленными возвратно-поступательны-

ми движениями эндоскопа.

Гетеротопированная слизистая желудка

была определена как красный, розовый, розово-

оранжевый участок, четко отличимый от бело-

розовой окружающей слизистой пищевода.

При обнаружении таких пятен их ороша-

ли 0,3% раствором конго красного. Изменение

окраски рН-индикатора на черную указывает на

наличие в этом участке кислотопродуцирую-

щей слизистой. Стимуляторы желудочной сек-

реции не применяли.

У 24 пациентов из этих участков произ-

ведено взятие 1-2 биоптатов для гистологичес-

кого исследования. Макроскопически, хромоэн-

доскопически с конго красным и микроскопи-

чески проанализировано 24 случая  ГСЖ в пи-

щеводе у детей в возрасте 6-14 лет (в ср.

12,2±0,2 года).

Для определения рН (диагностика гастро-

эзофагеального рефлюкса) на слизистую ниж-

ней трети пищевода наносили 1-2 капли 0,1%

рН-индикатора  тимолового синего.

Результаты

У 181 ребенка обнаружена ГСЖ в  про-

ксимальной части пищевода, что составило

1,2%. У 21 ребенка очаги ГСЖ локализовались

в верхней трети пищевода, чуть ниже сфинкте-

ра; у 2 - переходили на область собственно

сфинктера; у 1 - в средней трети пищевода.

Участки гетеротопии были от 0,3 см в ди-

аметре до 3-4х4-5 см. Крупные очаги имели

наибольший диаметр в продольном направле-

нии. У 22 пациентов очаги имели размер ме-

нее 1 см.

Цвет участков ГСЖ варьировал от фио-

летово-розового до красного, четко отличаясь

от серо-розового цвета нормальной слизистой

пищевода. Края слизистой пищевода, окружа-

ющей очаг ГСЖ, слегка возвышаются над ним,

создавая картину, напоминающую язву. У 21 па-

циента очаги ГСЖ были одиночными, двое

больных имели по 2 очага и 1 больной - 3. Ни в

одном случае макроскопических признаков эзо-

фагита не было.

рН в нижней трети пищевода был нор-

мальным (более 6,0) у 21 больного. У трех боль-

ных рН зарегистрирован в пределах 2,8-8.

Морфологическое исследование биопта-

тов у 21 больного показало различные вариан-

ты слизистой желудка. В одном случае обнару-

жена обычная слизистая пищевода. У 2 боль-

ных биопсийный материал оказался непригод-

ным для гистологического исследования. У 12

пациентов установлен фундальный тип слизи-

стой с присутствием париетальных клеток, без

признаков атрофии. Антральный тип слизис-

той выявлен у 4 детей, смешанный тип с при-

сутствием фундальных и антральных желез - у

5. Локальное острое воспаление выявлено у 3

пациентов, хронический процесс без фиброз-

ной ткани - у 12.

У 4 пациентов после орошения 5 мл 0,3%

конго красного спустя 3 мин. на фоне красного

пятна появились черные вкрапления - от то-

чечных до пятнышек неправильной формы раз-

мером до 2-3 мм. У 1 больного все пятно окра-

силось в черный цвет.

В большинстве исследований ГСЖ в пи-

щевод протекала бессимптомно или имела не-

значительные клинические проявления: жже-

ние в глотке, ощущение «комка», ночной кашель.

При обнаружении ГСЖ в пищеводе не-

обходимо ответить на следующие вопросы:

· какова патологическая значимость этой

находки?

· насколько она объясняет имеющиеся сим-

птомы и жалобы?

Ответ помогает найти хромоэзофагоскопия

с конго красным, который мы используем для

изучения местной кислотопродукции. Измене-

ние цвета красителя с красного на черный толь-

ко в области эктопированной слизистой желуд-

ка позволяет дифференцировать это заболевание

с гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью.

У 2 детей из 24 применение данной ме-

тодики позволило отдифференцировать причи-
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ну жалоб от гастроэзофагеальной рефлюксной

болезни.

Один из них находился в аллергологичес-

ком отделении с жалобами на приступы удушья,

появлявшиеся ночью. Другой был госпитали-

зирован в хирургическое отделение с подозре-

нием на острый аппендицит и жалобами на

жгучие боли в эпигастрии. В обоих случаях на-

значение блокаторов Н2-рецепторов гистами-

на купировало имевшиеся жалобы. На наш

взгляд, наличие кислотопродукции выявленной

тестом с конго красным, говорит о симптома-

тическом течении ГСЖ в пищеводе, т.к. другой

патологии при дальнейшем наблюдении не вы-

явлено.

Обсуждение

Частота эндоскопически диагностирован-

ной ГСЖ в пищеводе, по данным нескольких

исследований, колеблется от 0,1% до 10%.

В большинстве исследований ГСЖ в пи-

щевод протекала бессимптомно или имела не-

значительные клинические проявления [12].

Из-за малого размера очагов гетеротопии не-

значительное количество выделяемой кислоты

нейтрализуется слюной.

Описывают и такие клинические прояв-

ления, как ощущение дискомфорта в глотке, чув-

ство жжения, нарушение глотания и их сочета-

ние. Намного реже описывают такие осложне-

ния, как образование стриктуры, трахеопище-

водного свища, аденокарциномы.  Интересно,

что стриктура пищевода сформировалась в слу-

чаях, когда желудочная гетеротопия охватыва-

ла всю окружность пищевода.

Доказательством врожденной этиологии

ГСЖ в пищевод могут служить следующие фак-

ты: одинаковая частота обнаружения на аутоп-

сии у взрослых и детей [4, 12]; более частая ло-

кализация гетеротопии в область верхнего пи-

щеводного сфинктера, которая в меньшей сте-

пени доступна повреждению кислотой и пеп-

сином при гастроэзофагеальном рефлюксе; ча-

стота выявления эзофагита и слизистой Баррет-

та не коррелирует с частотой выявления ГСЖ.

В эмбриональной стадии, когда зародыш

достигает длины 130 мм, многослойный плос-

кий эпителий появляется в средней части пи-

щевода и замещает предшествующей ему ци-

линдрический эпителий, распространяясь в

краниальном и каудальном направлениях; этот

процесс протекает, по-видимому, не всегда пол-

ноценно, и островки желудочного эпителия

могут остаться в пищеводе [4].

Область верхнего пищеводного сфинкте-

ра, где обычно локализуются очаги ГСЖ, в боль-

шинстве своем осматриваются недостаточно,

если вообще  осматриваются, при введении эн-

доскопа.

Часто повторяющиеся, ритмичные сокра-

щения верхнего пищеводного жома создают

трудности для исследования, фотографирования

и биопсии. Эндоскопист, стремясь быстрее уви-

деть просвет пищевода, недостаточно или со-

всем не обследует эту область [5].

Эндоскописты при выполнении рутин-

ного обследования, при извлечении эндоскопа

обычно тщательно осматривают двенадцати-

перстную кишку и желудок. Но, как правило,

такой осмотр завершается на уровне пищевода,

после чего аппарат извлекается одним движе-

нием, и слизистая шейного отдела пищевода

снова остается необследованной. Частое бес-

симптомное течение ГСЖ, единичность нахо-

док, технические трудности исследования об-

ласти пищеводного сфинктера объясняют не-

знание этой патологии большинством гастро-

энтерологов и эндоскопистов [5].

При целенаправленном исследовании об-

ласти верхнего пищеводного сфинктера ГСЖ

легко идентифицировать эндоскопически. ГСЖ

в проксимальном отделе пищевода выглядит

как желто-розовое пятно, четко отличимое от

окружающей сероватой нормальной слизистой.

Более часто пятна ГСЖ обнаруживаются

на боковых или задней поверхностях, чуть ниже

верхнего пищеводного сфинктера, иногда пере-

ходя на него [4, 12]. Диаметр пятен колеблется

от нескольких миллиметров до 2 см и более [4,

7]. Пятна могут быть одиночными или множе-

ственными, в последнем случае они распола-

гаются на противоположных стенках [4]. Фор-

ма их округлая или овальная, с большим диа-

метром вдоль оси пищевода [4]. Они редко рас-

полагаются  поперечно и циркулярно [4, 7]. В

нашем исследовании большинство случаев

ГСЖ в пищеводе имели четкий ровный контур.

Поверхность эктопических очагов может

быть плоской или слегка приподнятой, иногда

ГЕТЕРОТОПИРОВАННАЯ СЛИЗИСТАЯ ЖЕЛУДКА В ПИЩЕВОДЕ
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углубленной с возвышенными краями у неко-

торых из них [4]. Очень редко ГСЖ напомина-

ет полип на широком основании [6].

В наших наблюдениях и по данным дру-

гих авторов, наиболее часто отмечался фун-

дальный тип слизистой c различной степенью

атрофии слизистой [4, 12].

По литературным данным, при ГСЖ от-

мечаются эрозии (или изъязвления) [12], кис-

тозное расширение просвета желез, фиброз [4],

кишечная метаплазия [6], дисплазия окружаю-

щей слизистой и аденокарцинома [8] и фокусы

ангиодисплазии [11].

Хронический пептический эзофагит час-

то отмечается в примыкающей к эктопическо-

му очагу слизистой [4]. Фиброз в результате вос-

паления вовлекает стенку пищевода и, возмож-

но, вызывает стриктуру [11]. Как нами [3], так

и другими авторами демонстрировано кисло-

тообразование большими учаcтками ГСЖ [12].

Клиническая значимость ГСЖ дискутиру-

ется. Сейчас считается, что не более 10% па-

циентов  имеют жалобы (дискомфорт в глотке,

дисфагия) [3, 7, 10], обусловленные местным

выделением соляной кислоты, которая возбуж-

дает тонус пищевода и вызывает его спазм.

Трое из наших пациентов имели слабо

выраженные симптомы (чувство дискомфорта

в глотке), которые могли указать на патологи-

ческую связь с ГСЖ (диаметр ГСЖ был 2-3 см).

А два пациента с большими (4-5 см) и множе-

ственными (1 пациент имел 2 очага, второй –

3) участками эктопированной слизистой, вы-

делявшими соляную кислоту, отмечали выра-

женные жалобы, требовавшие назначение бло-

каторов Н2- рецепторов гистамина.

По данным литературы, в симптоматичес-

ких случаях примененялись антагонисты Н2-

рецепторов гистамина, омепразол или антаци-

ды, эндоскопическая резекция или оперативное

удаление эктопированной слизистой, дилятация

стриктур с удовлетворительным результатом.

В литературе описаны и редкие случаи

осложнений, которые проявлялись выражен-

ной симптоматикой: изъязвлением в участках

эктопии или рядом с ними, эрозированным по-

липом, трахеопищеводной фистулой, кровоте-

чением, стриктурой, пульсионным дивертику-

лом, перепонкой, симулирующей синдром

Пламмер-Вильсона [10], аспирацией со смер-

тельным исходом, образованием кист, папил-

лом и аденом c дисплазией, аденокарцином.

Выводы

1. Тщательное эндоскопическое исследо-

вание области  ниже верхнего пищеводного

сфинктера у 1-3,8% позволяет обнаружить один

или более очагов ГСЖ. Они отмечаются с оди-

наковой частотой у обоих полов и в любом воз-

расте.

2. Разнообразная клиническая симптома-

тика при наличии очагов ГСЖ в проксималь-

ном отделе пищевода обусловлена продукцией

ими соляной кислоты.

3. Выраженность клинических симптомов

(дискомфорт в глотке, дисфагия) зависит от раз-

меров очагов ГСЖ. Для малых очагов характер-

но бессимптомное течение. По данным лите-

ратуры и нашим наблюдениям клиническая сим-

птоматика, в разной степени выраженности,

присутствовала при очагах ГСЖ более  2 см в

диаметре.

4. Тест с конго красным позволяет выя-

вить локальную кислотопродукцию в месте ге-

теротопированной  желудочной слизистой обо-

лочки в пищеводе и тем самым оценить ее па-

тологическую значимость, отдифференцировать

имеющиеся симптомы и жалобы от гастроэзо-

фагеальной рефлюксной болезни.
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Резюме. Helicobacter pylori колонизирует только желудочный эпителий. Роль этого микроорганизма в развитии

язвы двенадцатиперстной кишки  обсуждается. Однако у взрослых пациентов трудно установить связь между инфекцией

Helicobacter pylori, желудочной метаплазией и язвой дуоденум по причине большой частоты инфицированности

населения Helicobacter pylori и высокой заболеваемости язвой двенадцатиперстной кишки. Наше исследование показало,

что наличие желудочной метаплазии в двенадцатиперстной кишке у детей с Helicobacter pylori является весомым
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Abstract. Helicobacter pylori colonizes only gastric epithelium and the role of this microorganism in the development

of duodenal ulcer disease is therefore not easily explained. It is difficult to establish the relation between Helicobacter pylori

infection, gastric metaplasia, and duodenal ulcer disease in adult patients because of the high prevalence of Helicobacter

pylori colonization and duodenal ulcer disease in them. Our study shows that the presence of gastric metaplasia in the

duodenum of children infected with Helicobacter pylori is the major risk factor for the development of duodenal ulcer disease.
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Грамотрицательный микроорганизм

Helicobacter pylori (Нр) обсеменяет у человека

слизистую желудка. Нр - один из ведущих фак-

торов развития гастрита у детей и взрослых [1].
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Прослеживается сильная связь между Нр-ассо-

циированным гастритом и язвенной болезнью

двенадцатиперстной кишки [2]. Изъязвление в

двенадцатиперстной кишке не рецидивирует,

если санирован желудок [3]. Неясно, почему Нр,
который, колонизируя только слизистую желуд-
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ка, играет такую важную роль в патогенезе яз-

венной болезни двенадцатиперстной кишки.

Предполагается, что Нр, засевая участки желу-

дочной метаплазии (ЖМ) в двенадцатиперст-

ной кишке, приводит к изъязвлениям. Эту ги-

потезу трудно проверить во взрослой популя-

ции, потому что частота хронического гастри-

та, ЖМ в двенадцатиперстной кишке и язвен-

ной болезни в этой возрастной группе весьма

значительна. В то же время Нр-гастрит и язвен-

ная болезнь двенадцатиперстной кишки встре-

чаются относительно редко у детей. Следова-

тельно, дети представляют адекватную модель

для исследования связи между инфицирован-

ностью Нр слизистой желудка, распространен-

ностью ЖМ в дуоденум и язвой двенадцати-

перстной кишки.

Методы

Визуальное выявление участков ЖМ в

луковице двенадцатиперстной кишки осуществ-

лялось нами с помощью хромодуоденоскопии

с метиленовым синим по модифицированной

методике, которую мы после первого сообще-

ния [4] несколько усовершенствовали.

После рутинного осмотра двенадцатипер-

стной кишки, без «подготовки» слизистой, че-

рез распылительный катетер, проведенный че-

рез инструментальный канал эндоскопа, под

контролем зрения, луковица двенадцатиперст-

ной кишки (ДПК) полностью заполняется 0,25%

раствором метиленового синего на 5% раство-

ре гидрокарбоната натрия. Опыт показал, что

распыления красителя недостаточно для его

адекватного контакта со слизистой оболочкой

луковицы ДПК.  Остаточная  жидкость с мети-

леновым синим аспирируется.

Эпителиоциты дуоденальной слизистой

абсорбируют краситель, и нормальная слизис-

тая двенадцатиперстной кишки  окрашивается

в интенсивно голубой цвет. На фоне равномер-

ной окраски выявляются розовые неокрашен-

ные участки слизистой ДПК, которые соответ-

ствуют участкам желудочной метаплазии.

Макроскопически, в зависимости от пло-

щади неокрашенных участков луковицы ДПК, мы

выделяем 4 степени желудочной метаплазии.

0 степень – нет неокрашенных участков

1 степень – неокрашено менее чем 25%

площади луковицы ДПК.

2 степень - неокрашенных участков от 25%

до 50% площади луковицы ДПК.

3 степень – более чем 50% неокрашенной

поверхности.

Дуоденоскопии с метиленовым синим

было подвергнуто 148 детей в возрасте от 4 до

14 лет (в ср. 8,8±2,2). Соотношение мальчики:

девочки было 1,2:1. у семнадцати  пациентов в

анамнезе была язва ДПК. Остальные были не-

выборочные больные с различной гастродуо-

денальной патологией, выявленной при эндос-

копии.

В зависимости от типа выраженности

макроскопических постъязвенных изменений

пациенты были разделены на три группы:

А (n=3) (1тип: луковица ДПК нормальной

формы);

В (n=11) (2 тип: гребневидный рубец с

образованием псевдодивертикула, умеренная

деформация);

C (n=3) (множественные рубцы в лукови-

це, выраженная деформация).

Во время каждого исследования произво-

дился забор 2 биоптатов из антрального отдела

желудка, 2-3 см от привратника (1 биоптат для

быстрого уреазного теста и 1 для гистологичес-

кого исследования на НР) и 2 биоптатов из лу-

ковицы ДПК из мест слабой окрашенности или

ее отсутствия для выявления  ЖМ.

Все биоптаты слизистой двенадцатипер-

стной кишки для идентификации участков ЖМ

окрашивали гематоксилин-эозином, ШИК-ре-

активом, альцианом синим.

Выраженность  ЖМ гистологически раз-

делялась на три степени.

В случаях, когда в эпителии двенадцати-

перстной кишки было представлено 8 или ме-

нее клеток желудочной метаплазии, это рассмат-

ривалось как I степень желудочной метаплазии.

II степень была представлена островками желу-

дочной слизистой между полями дуоденально-

го эпителия. При III степени вся биопсийная

ткань состояла из желудочного эпителия [5].

Все препараты были исследованы одним

и тем же патогистологом, который не знал ис-

торию болезни, данные эндоскопического зак-

лючения и урезного теста.

Разницы между группами были сопостав-

лены с использованием χ 2-теста. Стадии ЖМ
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Рис. 2. Небольшие фокусы желудочной
метаплазии на поверхности ворсинки

двенадцатиперстной кишки.

Рис. 3. Участок желудочной метаплазии
на всей верхушке ворсинки
двенадцатиперстной кишки.

в окрашенных и неокрашенных участках дуоде-

нальной слизистой и протяженность окрашен-

ности метиленовым синим у пациентов групп

А, В и С были подсчитаны с использованием

критерия Стьюдента.

Результаты

У 34 пациентов из 148 (23%) гистологичес-

ки была выявлена ЖМ в луковице ДПК. Частота

ЖМ увеличивалась с возрастом. До 8 лет часто-

та желудочной метаплазии составила 9%, от 8

до12 лет – 25%, в то время как после 12 лет ее

частота была 38% (χ 2=10,99, р<0,005) (рис. 1).

Двое детей (6%), по морфологическим

критериям, имели 1 степень ЖМ (рис. 2), 3 боль-

ных (9%) – 2 степень (рис. 3) и 29 (85%) – 3

степень (рис. 4).

ЖМ ассоциировалась с обсемененностью

НР слизистой желудка. Одиннадцать из 34

(32%) пациентов с ЖМ имели колонизацию НР.

В то время как только у 14 из 114 (12%) пациен-

тов без ЖМ был выявлен НР (χ 2=7,5, р<0,01).

Частота ЯБ ДПК увеличивалась с возрас-

том. До 8 лет был один пациент (6%), в возра-
сте от 8 до 12 лет – 2 (12%), старше 12 лет было
14 больных (82%) (χ 2=7,5, р<0,05). Хромоэн-

доскопически и гистологически желудочная

метаплазия диагностирована у 16 из 17 паци-

ентов (94%), по сравнению с 17 из 114 (14,9%)

пациентов без изъязвления. Различие между

пациентами с язвой ДПК и без неё статисти-

ЖЕЛУДОЧНАЯ МЕТАПЛАЗИЯ ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ

Рис. 1. Соотношение между возрастом пациента, Helicobacter pylori, желудочной метаплазией и язвой
двенадцатиперстной кишки.
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чески значимо (р<0,005). Микроскопически

ЖМ была выявлена у 2 из 3 случаев группы А

и у всех из 14 случаев групп В и С. Высокая

степень распространенности  ЖМ (3 или 4)

была выявлена у 10 из 14 случаев групп В и С,

против 3 из 3 случаев с низкой степенью рас-

пространенности (1 или 2) в группе А (табл.

1). Отмечена  корреляция между протяженно-

стью ЖМ и деформацией луковицы ДПК. В

более деформированной луковице идентифи-

цируется большая площадь, неокрашенная ме-

тиленовым синим (р<0,001). НР колонизиру-

ет слизистую желудка и желудочную слизис-

тую ДПК. Семь из 25 детей с НР-колонизаци-

ей желудочной слизистой имели ЯБ ДПК, в

то время как ни у одного из 123 детей, не имев-

ших НР, не было изъязвления в ДПК (р<0,001)

(табл. 2).

Риск ЯБ ДПК у детей с НР был значитель-

но меньше, если отсутствовала желудочная ме-

таплазия. ЯБ ДПК проявилась только у одного

из 14 (7,1%) случаев с НР-колонизацией, когда

не была идентифицирована желудочная  мета-

плазия (табл. 2). У 16 из 34 (47%) детей, имев-

ших ЖМ, была ЯБ ДПК, в то время как только у

17 из 114 (14,9%) пациентов без изъязвления

(р<0,001) была желудочная метаплазия. Отно-

сительный риск по ЯБ ДПК среди детей с ЖМ

был 20,1 по сравнению с теми, у кого она от-

сутствовала. Однако ЯБ ДПК не отмечена у де-

тей с желудочной метаплазией без НР. Частота

ЯБ ДПК превышала 50%, если присутствовала

желудочная метаплазия и НР. В то же время ЯБ

ДПК никогда не проявится, если отсутствует НР

и желудочная метаплазия.

Обсуждение

Колонизация НР участков ЖМ является

важным звеном в патогенезе язвенной болез-

ни ДПК.  Медикаментозная эрадикация НР при-

водит к длительной ремиссии [3]. Изъязвление

в ДПК рецидивирует, если инфекция, несмот-

ря на проведенное лечение, остается или на-

ступает повторное заражение [6].

Наиболее полно патогенез язвы ДПК из-

ложен в концепции «протекающей крыши»

(«leaking roof» concept) С. Goodwin [7], объясня-

ющая механизм образования язвы при наличии

НР в слизистой желудка и ДПК. Автор предла-

гает следующий «патогенетический каскад»,

ВЕСТНИК ВГМУ, 2003, ТОМ 2, №4

Рис. 4. Интенсивные участки желудочной метаплазии в двенадцатиперстной кишке

Таблица 1 

Соотношение между степенью протяженности желудочной метаплазии и степенью деформации 
луковицы двенадцатиперстной кишки 

Степень 
желудочной 
метаплазии 

Группа А (n=3) Группа В (n=11) Группа С (n=3) 

0 1   

1 (<5%)  1 1  

2 (5-25%) 1 3  

3 (25-50%)  4  

4 (>50%)  3 3 

Students t-test 0,18±0,07 3,6±0,11 7,2±0,11 
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инициируемый геликобактерным гастритом.

Инфицирование НР слизистой оболочки желуд-

ка вызывает ее активное воспаление с усиле-

нием моторики и гиперпродукцией соляной

кислоты и поступлением последней в ДПК.

«Кислотный дождь» вызывает появление ост-

ровков ЖМ в слизистой оболочке луковицы

ДПК. Колонизация НР метаплазированного

эпителия в луковице ДПК вызывает воспале-

ние и образованием язвы. Чередующиеся про-

цессы изъязвления и регенерации формируют

хроническую дуоденальную  язву.

Установить связь между НР-инфекцией в

антральном отделе, ЖМ и язвой ДПК у взрос-

лых, по нашему мнению, трудно из-за высокой

частоты как НР-инфицированности, так и язвы

ДПК. В свою очередь, дети представляют иде-

альную группу для проведения такого исследо-

вания. В развитых странах обсемененность НР

желудка и язвенная болезнь ДПК у детей встре-

чается редко [8].

Наше исследование с хромоскопией ме-

тиленовым синим ДПК для выявления ЖМ

показало, что ее наличие является серьезным

фактором риска для развития язвы ДПК у де-

тей, инфицированных НР.

Только у одного ребенка наличие НР в

слизистой антрального отдела желудка и отсут-

ствие ЖМ в луковице ДПК  было связано с на-

личием язвы. В то же время наличие НР и ЖМ

вместе проявлялось значительным увеличени-

ем фактора риска язвенной болезни ДПК.

Клинические проявления изъязвления в

ДПК у детей аналогичны таковым у взрослых.

У детей с постоянными жалобами и хроничес-

кими язвами после окончания лечения блока-

торами Н2-рецепторами гистамина отмечает-

ся рецидив заболевания [9].

Частота язвы ДПК прогрессирует с воз-

растом. Очень редко это заболевание отмеча-

ется у детей до 10 лет [10]. В своем исследова-

нии мы нашли, что частота как НР-колониза-

ции желудка, так и ЖМ увеличивается с воз-

растом. Отсутствие изъязвления или их казу-

истический характер у детей до 5 лет, вероят-

но, связано с очень низкой частотой ЖМ и НР-

зараженностью в этой возрастной группе.

Предполагаются два возможных механизма,

посредством которых НР способствует разви-

тию ЖМ.

Первый: НР увеличивает кислотопродук-

цию и вызывает «закисление» ДПК [11].

Второй механизм состоит в том, что засе-

ление участков ЖМ приводит к воспалению

ДПК, провоцируя распространение эпителия

желудочного типа как ответ на повреждение.

Распространяясь и уплотняясь, ЖМ создает ус-

ловия для более легкого заселения НР таких уча-

ЖЕЛУДОЧНАЯ МЕТАПЛАЗИЯ ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ

Таблица 2 

Соотношение между желудочной метаплазией двенадцатиперстной кишки, НР инфекцией  
и язвенная болезнь двенадцатиперстной кишки 

 Количество Частота, (%) 
Относительный 

риск 
Р 

1. НР 
Присутствует  

Отсутствует 

2. Желудочная 

метаплазия 

присутствует  

отсутствует 

3. НР + 

Желудочная 
метаплазия + 

Желудочная 

метаплазия – 

4. НР- 
Желудочная 

метаплазия + 

Желудочная 

метаплазия – 

 
25 

123 

 

 

34 

114 

 

 
11 

14 

 

 
 

23 

 

100 

 
7 (28) 

1 (0) 

 

 

6 (17,6) 

1(0,9) 

 

 
6(54,5) 

1(7,1) 

 

 
 

0(0) 

 

0(0) 

 
 

 

 

 

20,1(2,5-61,4) 

1,0 

 

 
7,6 (1,1-54,4) 

1,0 

 
 

<0,0001 

 

 

<0,001 

 

 

 
 

<0,01 
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стков. Доказана тесная связь между тяжестью

воспаления ДПК и протяженностью ЖМ, как и

уменьшение обоих после эрадикации НР [12].

Желудочная метаплазия в ДПК обычной

эндоскопией не идентифицируется. Все авто-

ры проводили исследование, выполняя био-

псию «наугад» из луковицы ДПК. Wyatt J.I. et al.

[9] показали, что в одном биоптате только у 63%

пациентов выявлена ЖМ. Мы, применяя хро-

модуоденоскопию для выявления ЖМ, в одном

образце ткани, взятом прицельно, выявили ЖМ

в 97,5% случаев (р<0,05).Низкая частота ЖМ до

10 лет предполагает ее ненаследственное про-

исхождение.

Одним из факторов, предопределяющих

развитие метаплазии с возрастом, является на-

личие гастрита. Wyatt J.I. et al. [9, 12] обнару-

жили схожую связь между гастритом и нали-

чием ЖМ у взрослых. Один из факторов, одна-

ко, должен быть наиболее важным для разви-

тия ЖМ: желудочная метаплазия в ДПК не по-

является при отсутствии НР. В нашем исследо-

вании ЖМ была идентифицирована у 89% па-

циентов с воспалением слизистой ДПК.

Явная связь между дуоденитом и ЖМ до-

казана Коноревым М.Р. [13] у взрослых. В на-

шем исследовании активный дуоденит редко

отмечался при отсутствии ЖМ. Carrick J. et al.

[14] обнаружили, что 90% пациентов с актив-

ной язвой или с язвой в анамнезе имели ЖМ. В

то время  как только 30% из общей популяции,

не имевших в прошлом ЯБ ДПК, имели ЖМ.

Метиленовый синий -  прекрасный пре-

парат для выявления кишечного типа карцино-

мы желудка, поскольку он может абсорбиро-

ваться кишечным эпителием, а не желудочной

слизистой [15].

Метиленовый синий должен быть в нор-

ме абсорбирован всей слизистой луковицы

ДПК, за исключением мест, где присутствует

желудочный эпителий. Распространяется ЖМ

мозаично. Наличие и протяженность ЖМ оце-

нить трудно, применяя биопсию наугад. В на-

шем исследовании мы попытались идентифи-

цировать ЖМ на основе отсутствия окрашива-

ния слизистой метиленовым синим.

Однако стоит отметить, что неадекват-

ность окрашивания может сказаться на ложно-

положительных результатах гистологического

исследования. Для исключения этого мы пол-

ностью заполняем до краев луковицу ДПК, до-

жидаемся частичной эвакуации красителя за

счет перистальтики ДПК, а остатки его аспи-

рируем. Не нужно промывать кишку дистилли-

рованной водой, так как это удаляет краситель

с нормальной  слизистой. Тщательно выполнен-

ная процедура, наличие распылительного ка-

тетера – залог успеха исследования.

Наше исследование [16] заживления

язвы ДПК показало, что в центре заживающей

язвы может быть незрелая регенеративная

ткань с недостатком гоблетовых клеток. По-

скольку метиленовый синий абсорбируется

только гоблетовыми клетками, центральная

часть рубца после язвы может быть не окра-

шена метиленовым синим не из-за наличия

ЖМ, а из-за того, что имеется незрелая дуоде-

нальная слизистая. Чтобы избежать ложно-от-

рицательных результатов необходимо не про-

изводить биопсию из центра постъязвенного

рубца.

Патогенез ЖМ в луковице ДПК проясня-

ется. Эспериментальные доказательства пред-

полагают гиперацидность в ДПК. Появление

ЖМ в ДПК может быть защитной адаптацией

к кислоте, поскольку частота ЖМ у пациентов

с язвой выше, чем у неязвенных больных [Patrick

L.F., 1988].

Наше исследование у детей также выяви-

ло, что слизистая области постъязвенного руб-

ца в ДПК имела выше частоту ЖМ, чем у неяз-

венных пациентов. В нашем исследовании мы

выявили, что большая степень ЖМ (3 или 4)

была обнаружена из неокрашенных метилено-

вым синим  участков. Низкая степень (1 или 2)

попадалась в биоптатах и из слабо окрашенных

участков (15%). Эти результаты сопоставимы с

данными, полученными Howard M. (1998) и

Chang C.C.  (2001).

В луковице ДПК с выраженной деформа-

цией отмечается большая частота и протяжен-

ность ЖМ [Pan S., 1996].

В более деформированной луковице ДПК,

посредством визуальной оценки, мы также

идентифицировали больше неокрашенных ме-

тиленовым синим участков.

Для оценки связи ЖМ и НР-инфекцией в

других исследованиях была применена непри-

цельная биопсия [Harris A.W., 1996; Dixon M.F.,

1991; Khulusi S., 1996]. Авторы не точно выяв-

ВЕСТНИК ВГМУ, 2003, ТОМ 2, №4
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ляли участки ЖМ, и это приводило  к пере- и

недооценке наличия и протяженности ЖМ.

Выводы

1. Сочетание ЖМ в ДПК и колонизация

слизистой антрального отдела НР  - важный

фактор развития язвенной болезни ДПК у де-

тей.

2. Хромодуоденоскопия с метиленовым

синим точно идентифицирует ЖМ, а ее степень

может быть определена последующей биопси-

ей и гистологическим исследованием. Метод

может быть применен для действительного

подтверждения протяженности ЖМ в лукови-

це ДПК и быть полезен в изучении связи меж-

ду ЖМ и НР.

3. Частота желудочной метаплазии выше

у пациентов с ЯБ ДПК, чем в общей популя-

ции. Пациенты с деформированной луковицей

ДПК имеют большую площадь распростране-

ния желудочной метаплазии.
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В последние годы особый акцент делает-

ся на изучении биологической роли свободно-

радикальных процессов и их значении в воз-

никновении и развитии различных патологи-

ческих процессов, а также на участии свобод-

норадикальных механизмов в развитии повреж-

дающего действия как у гельминтов, так и у их

хозяев.

Свободнорадикальные процессы протека-

ют с участием более 20 активных форм кисло-

рода (АФК) и их производных, а также корот-

коживущего свободного радикала оксида азота

– NO [46]. Среди АФК наибольшее значение

имеют продукты его восстановления – суперок-

сид-анион (О
2

–), перекись водорода (Н
2
О

2
), гид-

роксильный радикал (НО.). При развитии па-

Адрес для корреспонденции: 210023, г.Витебск,
пр.Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет, кафедра медицинской биологии и общей
генетики - Бекиш О.-Я.Л.

Резюме. В работе дан обзор литературы по характеристике свободнорадикальных процессов у трематод, цестод,

нематод и у их хозяев. Показано, что гельминты способны продуцировать ферменты антиоксидантной защиты и оксид

азота синтетазу. При инвазиях в организме хозяина наблюдается повышение выработки свободных радикалов, активация

или снижение активности компонентов антиоксидантной зашиты, которые повреждают не только паразита, но и

собственные клетки хозяина. Наибольшую опасность представляют механизмы мутагенного повреждения генома

хозяина под влиянием свободнорадикальных процессов.

Ключевые слова: гельминтозы, активные формы кислорода, антиоксидантная защита.

Abstract. The review of  literature concerning free radical processes in trematodes, cestodes, nematodes and in their

hosts is given in this paper. It is shown that helminthes are able to produce ferments of antioxidant protection and nitric oxide

synthetase. On invasions the increase of  free radical development, activation or decrease of activity of antioxidant protection

components are observed  in the host organism, which damage not only the parasite, but also the cells of the host. The

greatest danger is represented by the mechanisms of mutagenic damage of the host genome under the influence of free radical

processes.

тологического процесса большое значение име-

ет мембранотоксическое и цитотоксическое

действие АФК [18]. Повреждающее действие

Н
2
О

2
 связывают с нарушением гомеостаза каль-

ция в клетке. Гидроксильный радикал считает-

ся наиболее активной формой кислорода, т. к.

он с высокой скоростью реагирует со всеми

макромолекулами клетки, включая ДНК, белки,

липиды и углеводы. [74]. В качестве субстрата

АФК чаще рассматривают ненасыщенные ли-

пиды мембран, подвергающихся процессу пе-

рекисного окисления липидов (ПОЛ), триггер-

ным механизмом которого считают радикалы

кислорода, и в частности гидроксил. Сами ли-

поперекиси и липопероксильные радикалы

проявляют токсичность на уровне мембранно-

связанных молекул, в связи с чем развиваются

представления о цитотоксичности ПОЛ нера-

дикальной природы [35].
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NO образуется в результате превращения

L-аргинина в L-цитруллин под действием NO-

синтетазы в присутствии NADPH и кислорода

в качестве субстратов. Имеется две формы NO

- синтетазы: структурная Са2+ - кальмудулинза-

висимая, локализующаяся в клетках эндотелия

сосудов и клетках мозга (осуществляет антимик-

робную, бронходилататорную, сосудорегулиру-

ющую и нейротрансмиттерную функции), и

индуцибельная Са2+ - кальмудулинзависимая

форма, образующаяся в стимулированных ци-

токинами или эндотоксинами макрофагах, ге-

патоцитах и фибробластах. Активность этих

ферментов связана с продукцией NO, повреж-

дающего клеточные и тканевые структуры в

очагах инфекции и воспаления [5].

Изучение роли свободнорадикальных про-

цессов в становлении системы паразит-хозяин

имеет важное значение как для познания осо-

бенностей биохимии самих гельминтов, так и

для выяснения их роли в развитии оксидатив-

ного стресса в организме хозяина на инвазию.

Свободнорадикальные процессы
в жизнедеятельности гельминтов

Глютатионтрансфераза – один из главных

компонентов детоксикационных систем гель-

минтов. Глютатионтрансфераза гельминтов

участвует в формировании системы защиты

против иммунообусловленного повреждения

паразита, которую можно рассматривать как

защитный антиген [22].

L. Cervi et al. [28] при изучении экскретор-

но - секреторных продуктов Fasciola hepatica

обнаружили в них глютатион-S-трансферазу,

которая была похожа на фермент, полученный

из гомогената взрослых фасциол, а также дру-

гих гельминтов и различных млекопитающих.

Авторами был сделан вывод, что глютатион-

S-трансфераза, секретируемая фасциолой, мо-

жет быть вовлечена в механизмы уклонения

паразита от иммунного ответа хозяина. В гомо-

генатах из тканей F. hepatica были обнаружены

также цитохром С пероксидаза и тиоредоксин-

пероксидаза [25, 64]. В гомогенатах из тканей

половозрелых Paragonimus westermani и

Сlonorchis sinensis хроматографически была об-

наружена цитозольная глютатион-S-трансфера-

за с молекулярной массой 28 кДа [67, 69].

У шистосом активность глютатион-S-

трансферазы повышается в процессе онтогенеза

паразита [56], а ее экспрессия различается у по-

ловозрелых самок и самцов с трехкратным пре-

обладанием у последних [77]. Иммуноцитохими-

чески было показано, что глютатион-S-трансфе-

разы с молекулярной массой 26 и 28 кДа у поло-

возрелых S. mansoni локализуются в тегументе и/

или в субтегументальных тканях [78, 79], а у

S.japonicum – в паренхиматозной области у сам-

цов и в паренхиматозных клетках у самок, лока-

лизующихся между желточными железами [39].

Для защиты от оксидативных нарушений

у S. mansoni, кроме глютатион-S-трансферазы,

имеются и другие антиоксидантные ферменты,

включающие Cu/Zn супероксиддисмутазу (СОД)

[47], глютатионпероксидазу, цитохром С перок-

сидазу и глютатионредуктазу [54, 24]. При при-

менении обратной транскриптазной полиме-

разной цепной реакции было показано, что у

половозрелых S. mansoni отмечаются более вы-

сокие уровни мРНК, ответственной за синтез

ферментов антиоксидантов, чем у личинок, а

экспрессия генов глютатион-S-трансферазы

превышает ее у генов СОД и глютатионперок-

сидазы в 10 и 100 раз соответственно [52]. У

S.mansoni имеются также особые белковые фер-

менты – тиоредоксинпероксидазы, которые иг-

рают большую роль в антиоксидантной защите

и инактивируют Н
2
О

2
 и другие водородные

перекиси [17].

Ферменты антиоксидантной защиты об-

наруживаются и у представителей класса

Cestoidea. A. Morello et al. [55] обнаружили в

цитозоле протосколексов Echinococcus granulosus

индуцибельную глютатион-S-трансферазу, сек-

реция которой усиливалась при обработке ли-

чинок паразита стимулятором активности фер-

мента – фенобарбиталом. Этот фермент из про-

тосколексов эхинококка был молекулярно кло-

нирован и изучен филогенетически [38].

Cупероксиддисмутазная активность была уста-

новлена у E. granulosus при анализе изолятов

паразитов, полученных от различных хозяев из

разных географических регионов [51]. Экстрак-

ты из половозрелых паразитов и личинок

E.granulosus проявляют Cu/Zn СОД активность,

которая достигает максимальных показателей в

протосколексах. Низкие уровни Cu/Zn СОД ак-

тивности обнаруживаются в гидатидозной жид-
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кости и в стенке гидатитных цист [65]. Cu/Zn

СОД была охарактеризована R.W. Leid и C. M.

Suquest в 1986 г. [50] и у Taenia taeniaeformis. В

цистицерках Taenia solium хроматографически

обнаруживается Cu/Zn СОД, которая представ-

ляет собой димерный фермент с молекулярной

массой 30 кДа, состоящий из мономеров с мо-

лекулярной массой 15 кДа [40]. Сравнительный

анализ участка молекулы ДНК T. solium, коди-

рующий Cu/Zn СОД, с аналогичным участком у

других представителей животного мира, пока-

зал, что Cu/Zn СОД T. solium по своему амино-

кислотному составу на 71 % идентична тако-

вой у S. mansoni, на 57,2 - 59,8 % – у млекопита-

ющих и на 54 % – у других гельминтов

(F.hepatica, Brugia malayi, Onchocerca volvulus) [26].

Личинки T. solium способны продуцировать

глютатион-S-трансферазу высоко идентичную

по аминокислотному составу этому же фермен-

ту у половозрелой формы эхинококка, которая

состоит из двух белков с молекулярной массой

25,5 кДа и 26,5 кДа [80].

При изучении активности СОД в изоля-

тах Trichinella spiralis и Trichinella pseudospiralis в

опытах in vitro и in vivo было установлено, что

она в 2 раза выше у T. pseudospiralis по сравне-

нию с T. spiralis. В мышцах крыс, инвазирован-

ных T. spiralis, гистохимически фермент опре-

делялся в капсуле паразита и в мышечном слое

вблизи личинки. В мышцах крыс, зараженных

T. pseudospiralis, активность СОД больше всего

определялась около личинок и снижалась с уве-

личением расстояния от паразита. Допускает-

ся, что фермент экскретируется личинками [43].

При электрофоретическом определении актив-

ностей каталазы и пероксидазы у личинок три-

хинелл были очень низкими. Допускается, что

СОД является наиболее важным антиоксидан-

тным ферментом у T. spiralis, T. pseudospiralis и

T. nelsoni, в то время как пероксидаза и каталаза

менее важны в защите личинок от генерируе-

мых хозяином свободных радикалов в процес-

се ответа на внедрение паразита [44].

У онхоцерк обнаружены цитозольная и

внеклеточная Cu/Zn СОД, а у представителей

рода Dirofilaria – и поверхностная Se - незави-

симая глютатионпероксидаза. Кроме того, у

обоих паразитов определяется глютатион-S-

трансфераза. Филярии секретируют внеклеточ-

ную СОД для защиты от Н
2
О

2 
и других окси-

дантов, выделяемых клетками хозяина. Для по-

давления токсического действия липидной пе-

рекиси водорода и других оксидантов, проду-

цируемых в результате взаимодействия Н
2
О

2
 и

мембран, они могут использовать Se – незави-

симую глютатионпероксидазу и/или глютати-

он-S-трансферазу. Однако не ясно, какие из этих

антиоксидантных ферментов обусловливают

развитие у филярий толерантности к оксидан-

там и в частности к Н
2
О

2
 [48].

Половозрелые B. malayi, Dirofilaria immitis и

O. volvulus секретируют Cu/Zn СОД. Первых два

вида гельминтов также секретируют Se-цисте-

ин-независимую глютатионпероксидазу. Этот

фермент находится в кутикулярной матрице B.

malayi под слоем жирных кислот и фосфолипид-

гидропероксидов и может защищать мембраны

кутикулы от оксидативного повреждения быст-

рее, чем водородный пероксид. Взрослые О.

volvulus могут компенсировать очевидный дефи-

цит этого фермента вследствие наличия глюта-

тион-S-трансферазы. У филярий выделено се-

мейство ферментов – пероксиредоксинов, кото-

рое играет существенную роль в сокращении

уровня гидропероксидов. Исследованиями in vitro

показано, что B. malayi устойчивы к оксидатив-

ному стрессу, так как паразиты не полагаются

исключительно только на собственные фермен-

тативные механизмы защиты. В тканях B. malayi

имеется высокий уровень α-токоферола, который

возможно ассимилируется паразитом из межкле-

точной жидкости хозяина. Кутикулярные липи-

ды относительно устойчивы к перекисному

окислению липидов из-за низких индексов не-

насыщенности жирных ацил-остатков. B.malayi

также относительно устойчива к токсичности

NO, что может частично быть связано с непол-

ной зависимостью паразита от аэробного мета-

болизма. Однако мало изучена роль потенциаль-

ных механизмов нейтрализации производных

азотных окисей и адаптивных ответов на окси-

дативный стресс у филярий [68].

F.A. Taiwo et al. [71] установили наличие

Cu/Zn СОД в экскреторно-секреторных продук-

тах Necator americanus. Активность фермента

была пропорциональна концентрации белка,

содержащегося в экскреторно-секреторных про-

дуктах паразита.

Трематоды, цестоды и нематоды могут не

только продуцировать ферменты антиоксидан-

ВЕСТНИК ВГМУ, 2003, ТОМ 2, №4
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тной защиты, но и вырабатывать ферменты,

ответственные за синтез свободного радикала

– NO, а именно NO – синтетазу. Этот фермент

обнаружен в экскреторно-секреторных продук-

тах Fasciolopsis buski, а также в гомогенатах из

целого паразита и его передней части. Присут-

ствие NO-синтетазы у F. buski показывает на-

личие азотзависимой иннервации у изученной

группы трематод, также как и у других групп

гельминтов [70].

NO – синтетаза была обнаружена гисто-

химически в различных компонентах нервной

системы взрослого паразита Hymenolepis diminuta

с применением реакции НАДФ – диафоразы [41].

Допускается, что NO-синтетаза может контро-

лировать образование оксида азота у паразита.

Радиометрическим методом была изучена струк-

тура NO – синтетазы H. diminuta и установлены

основные ее ингибиторы (L-NAME, EGTA, 7-

нитроимидазол) [72]. Показано, что личинки

Diphillobothrium latum, Triaenophorus nodulosus и

других ленточных червей имеют NO-зависимую

нервную систему [73].

NO-синтетаза содержится в большинстве

тканей B. malayi. При использовании специфи-

ческих антител NO-синтетаза была обнаруже-

на в экстрактах из Acanthocheilonema viteae и

D.immitis. Локализация NO-синтетазы у A. viteae

была подобна установленной у B. malayi. Фер-

мент был определен в мышцах стенки тела, раз-

вивающихся сперматозоидах, внутриматочной

сперме и в ранних эмбрионах. При помощи

DAF-2 - флуоресцентного индикатора для оп-

ределения NO было показано, что эмбрионы

B.malayi и A. viteae производят NO вне матки.

Локализация NO-синтетазы в сперме филяре-

видных нематод указывает на роль NO при оп-

лодотворении, а ее наличие у эмбрионов сви-

детельствует о значении NO как молекулы пе-

редачи сигналов в эмбриогенезе филярий  [62].

У половозрелых Ascaris suum в гиподер-

ме, мышцах радиометрическим методом также

определяется NO – синтетаза. Однако фермент

не определялся в репродуктивных тканях [21].

Показано, что у Ascaris lumbricoides гемоглобин

потребляет кислород в реакции, которой управ-

ляет NO, в результате чего полостная жидкость

остается гипоксичной. Допускается, что гемог-

лобин аскариды функционирует как “деоксиге-

неза”, использующая NO для обезвреживания

кислорода. Функциями NO объясняется моле-

кулярная эволюция гемоглобина у аскариды

[53].

Таким образом, в последние годы сделан

значительный прогресс в изучении биохимии,

молекулярной биологии и иммунологии гель-

минтов. Описаны многие аспекты специфичес-

кой характеристики паразитов, которые отсут-

ствуют у других организмов. У гельминтов ус-

тановлен дефицит в механизмах защиты про-

тив токсических форм кислорода, что обуслов-

лено отсутствием у многих паразитов каталазы

и отличием СОД гельминтов от таковой у мле-

копитающих [34]. Эти особенности могут слу-

жить основой для разработки новых эффектив-

ных антигельминтиков.

Оксидативный стресс в организме хозяина
при гельминтозах

Изучение системы паразит-хозяин предус-

матривает исследования не только роли анти-

оксидантных систем в жизнедеятельности па-

разита, но и выяснение сдвигов в этих систе-

мах в организме хозяина. Первые работы в этом

направлении были выполнены В.С. Гевондя-

ном в 1970 – 1974 гг. [2, 3, 4]. Автор показал,

что при миграционном аскаридозе у морских

свинок спустя 2-4 часа после заражения отме-

чается снижение концентрации эндогенных

тиолов, белковых сульфгидрильных (SH-) групп

и наблюдается увеличение продуктов ПОЛ –

малонового диальдегида (МДА). Введение эк-

зогенных тиолов (α-пенициламин, цистеин)

снижало эндогенную токсемию продуктами

перекисного окисления липидов, особенно в

мозге и надпочечниках [4].

При изучении хронического описторхоза

у детей было показано, что одним из суще-

ственных звеньев патогенеза при описторхоз-

ной инвазии является патологическая актив-

ность фосфолипаз, свободнорадикального окис-

ления мембранных липидов и развитие струк-

турно-функциональных нарушений клеточных

мембран. Дефицит антиоксидантов (СОД, ви-

тамин Е) в организме способствует развитию

указанных явлений [9]. Аналогичные измене-

ния были отмечены в отношении диеновых

конъюгатов (ДК) и каталазы [6]. Динамика этих

показателей отражает клиническое состояние
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детей до и после лечения [13]. Терапия хлокси-

лом усиливает окислительные процессы в пе-

чени, а при применении антиоксидантов про-

исходит их снижение. Назначение витамина Е,

селенита Na и их комбинации в терапевтичес-

ких дозах обеспечивает улучшение функцио-

нального состояния печени, на основании чего

было предложено использовать при лечении

больных описторхозом антиоксиданты (вита-

мин Е, селенит Na) в комбинации с хлоксилом

[11]. Хлоксил и празиквантел при лечении боль-

ных описторхозом приводят к повышению ак-

тивности процессов свободнорадикального

окисления липидов клеточных мембран и про-

дуктов ПОЛ (МДА, ДК, шиффовые основания).

Прооксидантное влияние хлоксила и празик-

вантеля способствует снижению уровня эндо-

генного антиоксиданта – α-токоферола [12].

У мышей, зараженных S. mansoni, отмече-

но повышение уровней ПОЛ, NO, а также сни-

жение количества витамина Е, глютатиона и

активности СОД в печени, почках, селезенке.

Иммунногистохимически было установлено

повышение активности индуцибельной NO-

синтетазы в селезенке инвазированных мышей.

Введение мелатонина как антиоксиданта жи-

вотным, зараженным S. mansoni, снижало опи-

санные выше изменения [36]. Угнетение актив-

ности индуцибельной NO-синтетазы у мышей

снижает, вызванное шистосомозной инвазией

поражение печени (накопление продуктов ПОЛ,

а также нитритов и нитратов) [16]. Экскретор-

но - секреторные продукты F. hepatica угнетают

продукцию супероксида в стимулированных

нейтрофилах овец и человека и повышают вы-

работку NO [49]. При заражении хомячков

Dicrocelium dendriticum S. Sanchez-Campos et al.

[66] было установлено, что маркеры оксидатив-

ного стресса (концентрация тиабарбитуратовых

кислото-реактивных субстанций и уровень вос-

становленного глютатиона в печени животных)

достоверно повышались к 80 и 120 дням от на-

чало заражения. При дикроцеолезе у хомячков

в печени увеличивалась активность Se-зависи-

мой глютатионпероксидазы, снижалась актив-

ность СОД при не изменяющейся активности

Se-независимой глютатионпероксидазы и ката-

лазы [66].

У больных гименолепидозом установле-

но повышение интенсивности ПОЛ в мембра-

нах эритроцитов. Рост уровня МДА у людей,

больных гименолепидозом, зависел от давнос-

ти и тяжести заболевания [8]. Показано, что

сыворотка крови больных неосложненным эхи-

нококкозом обладает стимулирующим действи-

ем на продукцию супероксида нейтрофилами.

Этот эффект постепенно снижается после уда-

ления эхинококкового пузыря [7].

При нематодозах первое исследование

пероксидазной активности было проведено

G.A. Castro et al. в 1974 г. [27] при трихинеллезе

на изолированных клетках lamina propria тонко-

го кишечника крыс. Показатели пероксидазной

активности у инвазированных крыс были в 10

раз выше в клетках lamina propria, чем в тканях

стенки кишечника. Допускается, что тест перок-

сидазной активности может использоваться при

оценке степени резистентности животных к

T.spiralis. Этот вывод был подтвержден E. Hadas

и L.Gustowska [42] при  выяснении роли перок-

сидазной активности в механизмах защиты

организма хозяина при гистохимическом иссле-

довании мышц трихинеллезных животных.

Состояние ПОЛ и активности ферментов ан-

тиоксидантной системы у хозяина при трихи-

неллезе изучалось также Н.А. Куликовой [10],

которая установила накопление ДК и МДА в

крови белых крыс, инвазированных T. spiralis и

T. pseudospiralis. При инвазии T. spiralis измене-

ния носили более выраженный характер, чем

при инвазии T. pseudospiralis. Увеличение содер-

жания ДК и МДА отмечалось с 7 по 35 сутки

после заражения, достигая максимума на 21 и

28 дни наблюдения. Динамика содержания вос-

становленного глютатиона, как компонента ан-

тиоксидантной системы, носила обратный ха-

рактер. Аналогичные изменения были установ-

лены как в эритроцитах, так и в гомогенате пе-

чени инвазированных T. spiralis крыс [14, 15].

При изучении активности ферментов антиок-

сидантной защиты в крови и печени у экспе-

риментальных животных (крысы, мыши) при

трихинеллезе было показано, что на 7 сутки

отмечается повышение активности СОД, глю-

татионпероксидазы и общей антиоксидантной

активности [33], на 14 и 21 дни – снижение ак-

тивности СОД и каталазы, а затем происходит

повышение их активности к 60 дню инвазии

[14, 15]. По данным M. Derda et al. [32], актив-

ность глютатион-S-трансферазы в мышцах три-
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хинеллезных мышей повышается с 4 недели и

достигает максимума на 7 неделю от момента

заражения.

Нами были изучены изменения уровней

МДА, ДК и активностей каталазы, СОД в бед-

ренных мышцах и семенниках у мышей-самцов

линии СВА, зараженных личинками T. spiralis

[1]. Установлено, что при трихинеллезной ин-

вазии средней тяжести у мышей сопровожда-

ется синхронной активацией свободноради-

кальных процессов в мышцах и семенниках,

которые характеризуются повышением уровней

продуктов ПОЛ (ДК, МДА) и снижением ак-

тивности ферментов-антиоксидантов (СОД,

каталаза). На ранних стадиях инвазии (3 – 14

дни) наблюдаются разнонаправленные процес-

сы, связанные со снижением или повышением

уровней МДА, ДК и активности СОД и катала-

зы. Такие явления, по-видимому, обусловлены

ответом организма хозяина на внедрение пара-

зита и запуском свободнорадикальных процес-

сов, направленных на изгнание паразита. В

более поздние сроки инвазии (28, 60 и 90 дни)

наблюдается истощение и декомпенсация сво-

боднорадикальных механизмов защиты хозяи-

на против паразита, что характеризуется про-

грессирующим повышением уровня продуктов

ПОЛ и снижением активности ферментов-ан-

тиоксидантов (СОД, каталаза). Повышение

уровня свободных радикалов и снижение ак-

тивности ферментов антиоксидантной защиты

в семенниках хозяина при трихинеллезе может

служить одним из повреждающих факторов

наследственного аппарата хозяина [1].

При оценке влияния специфической те-

рапии трихинеллеза мебендазолом у крыс, ко-

торый вводился на кишечной стадии инвазии

(2 – 5 сутки), активность СОД повышалась, а

интенсивность ПОЛ снижалась, но в дальней-

шем постепенно приближалась к контрольным

значениям [14]. При терапии мебендазолом на

стадии мигрирующих личинок трихинелл (8 –

10 сутки) у животных наблюдалось снижение

активности СОД и повышение активности ка-

талазы на 14, 30 и 45 сутки эксперимента. При

лечении трихинеллеза на стадии инкапсулиру-

ющихся личинок активность СОД была повы-

шена до 60-х, а каталазы - до 45-х суток [15].

Сочетанное применение мебендазола и анти-

оксидантного комплекса (витамины С, А, Е и

β-каротин) на стадии мигрирующих личинок

приводило к достоверному повышению актив-

ности антиоксидантных ферментов (СОД, ка-

талаза) на 14-21 сутки эксперимента, а терапия

на стадии неинкапсулированных личинок три-

хинелл сопровождалась более существенным

повышением активности обоих ферментов, ко-

торая нормализовалась к 35 дню инвазии. Ком-

бинированная терапия трихинеллеза мебенда-

золом с витаминным комплексом способство-

вала снижению ДК и МДА [15].

NO является составным компонентом са-

мозащиты хозяина против вторжения парази-

тов при гельминтозах [60]. При инвазии S.

mansoni NO играет роль регулятора инактива-

ции воспаления при миграции яиц паразита,

предотвращает гибель гепатоцитов и повреж-

дение тканей. Несмотря на эти факты, синтез

NO хозяином не является окончательной пана-

цеей, так как вызывает повреждения собствен-

ных клеток хозяина [23]. Показано, что NO и

NO-синтетаза участвуют в формировании им-

мунного ответа хозяина при шистосомозах. Из-

вестно, что паразит продуцирует растворимую

фракцию P III, которая оказывает эффект на про-

дукцию NO клетками печени хозяина и выпол-

няет защитную функцию [58]. Синтез NO ини-

циируется интерлейкином-10 [59]. NO являет-

ся главным компонентом ответа на S. mansoni у

мышей [29]. NO может быть важным сигналом

в стимуляции синтеза простагландина Е
2 
моно-

ядерными клетками периферической крови

больных шистосомозом [57]. Эндотелиальные

клетки также могут играть важную роль в ус-

тойчивости хозяина к S. mansoni и вызывать

NO-зависимое убийство паразита [61].

Устойчивостью к шистосомам обладает не

только человек, но и их промежуточные хозяе-

ва – моллюски. Плазма улиток содержит моле-

кулы, которые являются ядовитыми для трема-

тод. Ферменты типа НАДФ-оксидазы, СОД,

миелопероксидазы и NO-синтетазы считают-

ся главными компонентами, направленными на

убийство паразита. Водородный пероксид и NO

считаются более важными компонентами защи-

ты против трематод, чем другие быстроразру-

шающиеся активные формы кислорода [19, 45].

Экскреторно-секреторные продукты пле-

роцеркоидов цестоды Spirometra erinacei europaei

стимулируют в гепатоцитах мышей экспрессию
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гена, ответственного за синтез индуцибельной

NO - синтетазы [75]. При экспериментальном

альвеолярном эхинококкозе у мышей показано,

что иммуносупрессивное действие инвазии не

зависит от продукции хозяином интерлейкина

– 10, а продукция NO обеспечивается макрофа-

гами хозяина [30].

При нематодозах, как и при трематодозах,

наблюдаются сходные процессы, обусловлен-

ные участием NO в качестве посредника защи-

ты хозяина против паразитов и их устранении

из организма хозяина. В частности, было пока-

зано, что у больных филяриозами (Loa Loa,

O.volvulus) отмечаются высокие уровни сыво-

роточных нитритов и нитратов [63]. Cчитается,

что NO принадлежит ведущая роль в устране-

нии микрофилярий при филяриозах человека

[76]. При экспериментальном трихинеллезе

показано, что в гомогенатах мышц происходит

повышение активности индуцибельной NO-

синтетазы, которая может принимать участие

в биохимических механизмах защиты хозяина

[20]. Синтез NO может вести к разнообразным

повреждающим эффектам при кишечной фор-

ме трихинеллеза [23]. При изучении воздей-

ствия соматического и экскреторно-секреторно-

го антигенов Toxocara canis, полученных из по-

ловозрелых паразитов и L II личинок, на син-

тез NO и простогландинов Е
2
 альвеолярными

макрофагами крыс было показано, что оба ан-

тигена дозозависимо усиливают высвобожде-

ние нитритов и простогландинов Е
2
 альвеоляр-

ными макрофагами. Анализ с применением ве-

стерблотинга и обратной полимеразной цепной

реакции  показал, что продукция NO альвео-

лярными макрофагами усиливается на транс-

крипционном уровне [37].

Выводы

В процессе эволюции у гельминтов сфор-

мировались сложные системы, ответственные

за синтез свободных радикалов и ферментов

защиты от оксидативного стресса. В большин-

стве случаев структура ферментов-антиокси-

дантов и выполняемые ими функции у парази-

тов сходны с таковыми у млекопитающих, что

помогает паразитам проникать в организм хо-

зяина и выживать в нем.

K.I.A. Davies [31] выделил первичную и

вторичную системы антиоксидантной защиты

человека. Первая включает антиоксидантные

витамины А, С и Е, глютатион, мочевую кис-

лоту, ферменты антиоксидантной защиты

(СОД, каталаза, глютатионпероксидаза, глюта-

тионредуктаза). Вторичная антиоксидантная

система представлена липолитическими фер-

ментами, протеазами, пептидазами, ДНК – ре-

парирующими ферментами, эндо- и экзонук-

леазами, лигазами. Она включается для лик-

видации последствий свободнорадикальной

атаки при недостаточной эффективности пер-

вичной защиты.

Все проведенные ранее исследования сво-

боднорадикальных процессов при гельминто-

зах не дают их полной оценки. Они касаются

или характеристики активности ферментов-ан-

тиоксидантов хозяина, или раскрывают значе-

ние свободных радикалов в резистентности к

паразиту, или констатируют активацию свобод-

норадикальных процессов в организме хозяи-

на при гельминтозах. В результате полученные

данные носят обрывочный характер и не дают

полной оценки окислительно-восстановитель-

ного статуса организма хозяина при инвазии.

С этих позиций требуется изучение как первич-

ной, так и вторичной систем антиоксидантной

защиты хозяина с обязательной оценкой уров-

ней витаминов-антиоксидантов, цитогенети-

ческого состояния соматических и генератив-

ных клеток хозяина при конкретных инвазиях.

При гельминтозах происходят сложные

процессы в системе паразит-хозяин, связанные

с обоюдным повышением выработки свобод-

ных радикалов и активацией или снижением

активности компонентов антиоксидантной за-

щиты. В какой-то момент течения инвазии вы-

работка свободных радикалов в организме хо-

зяина становится нерегулируемой. Эти процес-

сы начинают повреждать не только паразита,

но и собственные клетки хозяина. Последний

подвергается оксидативному стрессу. При этих

явлениях наибольшую опасность представляют

процессы мутагенного повреждения генетичес-

кого материала как соматических, так и генера-

тивных клеток хозяина.

Комплексные исследования систем окси-

дантной защиты позволят обосновать подходы

к поиску новых антигельминтиков, разработать

принципы комбинированной терапии инвазий
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и защиты генома клеток хозяина от поврежда-

ющего воздействия свободных радикалов.
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Резюме. Установлено, что при терапии трихинеллеза средней тяжести на стадиях мигрирующих и

инкапсулированных личинок целесообразно назначать мебендазол или альбендазол вместе с индометацином или

бемитилом и комплексом витаминов - антиоксидантов с Se для предупреждения цитогенетических повреждений

соматических и генеративных клеток хозяина, а также для нормализации активности сперматогенеза. Лучшие результаты

в этом отношении дает применение альбендазола совместно с бемитилом и комплексом витаминов-антиоксидантов с

Se.  Максимальным трихинеллоцидным эффектом обладает схема лечения мебендазолом с индометацином или

бемитилом и комплексом витаминов - антиоксидантов с Se.

Ключевые слова: трихинеллы, микроядерный тест, активность сперматогенеза, мутагенез, терапия.

Abstract. It is established that to administer mebendazol or albendazol together with indometacin or bemitile and

complex of vitamins - antioxidants with Se during therapy for trichinellosis of average severity at migratory and encapsulated

larva stages is expedient for prevention of cytogenetic damages in somatic and germ cells of the host, and also for normalization

of host spermatogenesis activity. In this respect application of albendazol together with bemitile and complex of vitamins -

antioxidants with Se gives better results. The maximal trichinellocidal effect has the scheme of treatment using mebendazol

with indometacin or bemitile and complex of vitamins - antioxidants with Se.

Адрес для корреспонденции: 210023, г.Витебск,
пр.Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет, кафедра медицинской биологии и общей
генетики - Бекиш Вл.Я.

Метаболиты описторхисов [12], шистосом

[18], свиных цепней [17], власоглавов [7], три-

хинелл [9] и аскарид [2] вызывают хромосом-

ные и геномные мутации в наследственном

аппарате соматических клеток хозяина, что вы-

ражается в увеличении как числа анеуплоид-

ных, так и клеток с микроядрами и хромосом-

ными аберрациями. Фасциолезная инвазия со-

провождается ростом генных lacI мутаций в

клетках печени трансгеннных мышей линии Big

Blue® [16]. Нами впервые был установлен факт

мутагенного воздействия метаболитов карли-

кового цепня, токсокар, аскарид [10] и трихи-

нелл [4] на наследственный аппарат как сома-

тических, так и генеративных клеток хозяина,

который связан с ростом микроядросодержащих

клеток костного мозга, семенников и снижени-

ем активности сперматогенеза у мышей – сам-

цов линии СВА.

Н.А. Куликовой в 1988 г. было установле-

но [13], что при трихинеллезе в крови белых

крыс, инвазированных личинками Trichinella

spiralis или Trichinella pseudospiralis, с 7 по 35 сут-

ки после заражения повышается накопление

диеновых коньюгатов и малонового диальде-

гида. Нами было показано, что трихинеллезная

инвазия у мышей сопровождается синхронной

активацией свободнорадикальных процессов в

мышцах и семенниках животных, которые ха-

рактеризуются повышением уровней продуктов

перекисного окисления липидов и снижением

активности ферментов – антиоксидантов (су-

пероксиддисмутаза, каталаза) [3]. Повреждения

наследственного аппарата как соматических,

так и половых клеток хозяина при трихинелле-

зе, а также связь этих нарушений с активацией
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свободнорадикальных процессов определяют

необходимость разработки способов защиты

генома хозяина.

Целью исследования было разработать

эффективные способы защиты генома хозяина

с применением специфической, патогенетичес-

кой, антимутагенной терапии трихинеллеза.

Методы

Исследования выполнены на 510 мышах-

самцах линии СВА массой 16 – 18 г, которые

были разделены на 2 две серии: первая – 310,

вторая – 200 животных. У опытных животных

моделировали трихинеллез средней тяжести

при дозе заражения 20 лич./г массы тела [8].

Были использованы препараты: для спе-

цифической терапии – мебендазол (75 мг/кг) или

альбендазол (15 мг/кг), патогенетической – ин-

дометацин (2,14 мг/кг), антимутагенной – бе-

митил (20 мг/кг) и витаминный антиоксидант-

ный комплекс “АОК – Se” фирмы “Viburnum”,

таблетки которого разводились так, чтобы жи-

вотное получало витамины из расчета β-каро-

тина – 6 мг/кг, токоферола ацетата – 80 мг/кг,

аскорбиновой кислоты – 200 мг/кг, Se – 20 мкг/

кг. Все препараты разводились до требуемых

концентраций в 2% крахмальном геле и вводи-

лись животным внутрижелудочно. Применение

индометацина для патогенетической терапии

основывалось на его эффективном влиянии как

на приживаемость кишечных трихинелл, так и

на снижение количества личинок в мышцах [5,

14]. Бемитил относится к классу фармакологи-

ческих средств актопротекторов с выраженны-

ми антимутагенными свойствами [11]. Выбор

витаминного антиоксидантного комплекса

“АОК – Se” определялся наличием в нем, кро-

ме основных витаминов – антиоксидантов, се-

лена, который в форме Se - цистеина является

структурным компонентом ряда Se - протеинов,

входящих в ферментативное звено антиокси-

дантной защиты [15].

В первой серии исследовалось влияние

специфической, патогенетической и антимута-

генной терапии экспериментального трихинел-

леза на показатели микроядерных тестов в кос-

тном мозге и семенниках мышей. Животные

были разделены на три группы. Первая группа

(К) – 90 мышей, которые служили контролем

на введение препаратов. Она включала девять

подгрупп по 10 животных в каждой, которые

делились в зависимости от вводимых препа-

ратов и их комбинаций: интактный контроль

(К); контроли на мебендазол (К + М) и альбен-

дазол (К + А); на мебендазол с индометацином

(К + М + И) и альбендазол с индометацином (К

+ А + И); на мебендазол с бемитилом (К + М +

Б) и альбендазол с бемитилом (К + А + Б); на

мебендазол с индометацином и комплексом

витаминов с Se (К + М + И + «АОК – Se»); на

альбендазол с бемитилом и комплексом вита-

минов с Se (К + А + Б + «АОК – Se»). Все пре-

параты и их комбинации вводили в течение 6

дней с забоем животных на 7 сутки. Вторая

группа (Тр) включала 110 заражённых личин-

ками T. spiralis мышей, пролеченных на мигра-

ционной стадии препаратами и их комбинаци-

ями с 14 по 19 сутки от начала заражения. Ин-

вазированные животные были разделены на

одиннадцать подгрупп по 10 мышей в каждой:

чистая инвазия (Тр), лечение инвазии мебен-

дазолом (Тр + М) или альбендазолом (Тр + А),

мебендазолом с индометацином (Тр + М + И),

альбендазолом с индометацином (Тр + А + И),

мебендазолом с бемитилом (Тр + М + Б), аль-

бендазолом с бемитилом (Тр + А + Б), мебенда-

золом с индометацином и комплексом витами-

нов с Se (Тр + М + И + «АОК – Se»), альбенда-

золом с индометацином и комплексом витами-

нов с Se (Тр + А + И + «АОК – Se»), мебендазо-

лом с бемитилом и комплексом витаминов с Se

(Тр + М + Б + «АОК – Se»), альбендазолом с

бемитилом и комплексом витаминов с Se (Тр +

А + Б + «АОК – Se»). Третья группа (Тр
1
) состо-

яла из 110 инвазированных мышей, которые

делились на 11 подгрупп и получали лечение

по схемам второй группы на стадии инкапсу-

лированных личинок трихинелл с 32 по 37 дни

от заражения. У животных всех групп первой

серии проводили микроядерные тесты в кост-

ном мозге [19] и в клетках семенников [5]. У

каждого животного исследовалось по 1000 по-

лихроматофильных эритроцитов (ПХЭ) и 1000

нормохроматофильных эритроцитов (НХЭ), по

200 сперматогониев (СГ), 200 сперматоцитов

(СЦ) и 200 сперматид (СТ) и определялось ко-

личество этих клеток с микроядрами. У живот-

ных третьей группы для оценки эффективнос-

ти терапии инвазии в диафрагме исследовали
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общее количество личинок методом перевари-

вания в искусственном желудочном соке [8].

Во второй серии опытов изучалось влия-

ние терапии экспериментального трихинелле-

за в стадии мигрирующих личинок на актив-

ность сперматогенеза хозяина, для чего 200

мышей были разделены на две группы: первая

(К
1
) – контроли на введение препаратов (90

мышей), вторая (Тр
2
) – зараженные личинками

трихинелл и пролеченные с 14 по 19 сутки от

начала инвазии (110 мышей). Схемы введения

препаратов были такими же, как в первой и

второй группах первой серии. После заражения

опытным животным, а также контрольным –

внутрибрюшинно вводился 3Н - тимидин в

индикаторной дозе 1 мкКu/г. Анализ изменений

активности сперматогенеза учитывался на 42

день от начала инвазии в придатках мышей на

сцинтиляционной системе Becкman LS 6500 по

методике В.З. Абакумова и соавт. [1].

Все полученные результаты обрабатыва-

лись статистически на ПЭВМ с использовани-

ем программ Statgraphics 2.1 и Excel-2000.

Результаты

У интактного контроля среднее число

микроядросодержащих ПХЭ составило

0.7+0.26, НХЭ – 0.3+0.15, СГ – 0.3+0.15, СЦ –

0.2+0.13 и СТ – 0.2+0.13. Введение животным

контрольных подгрупп всех препаратов и их

комбинаций не приводило к достоверному ро-

сту числа клеток костного мозга и семенников с

микроядрами по сравнению с данными интак-

тного контроля.

У зараженных, не получавших лечения

животных (Тр), к 20 дню инвазии среднее ко-

личество ПХЭ с микроядрами составило 5+0.54,

НХЭ – 1.5+0.31, СГ – 1.2+0.29, СЦ – 2.2+0.39 и

СТ – 1.4+0.22, что достоверно было выше по

сравнению с данными интактного контроля.

У инвазированных животных, получав-

ших терапию мебендазолом с 14 по 19 дни от

заражения, не было установлено достоверных

отличий по сравнению с данными чистой ин-

вазии (Тр). Все исследуемые показатели превы-

шали данные интактного контроля (Р<0.01). У

зараженных, пролеченных альбендазолом мы-

шей, отмечено снижение на 42% числа ПХЭ с

микроядрами (Р<0.01) по сравнению с подгруп-

пой Тр. Однако все остальные показатели дос-

товерно превышали данные интактного конт-

роля.

При проведении терапии с 14 по 19 дни

от начала инвазии мебендазолом в сочетании с

индометацином у зараженных животных все

исследуемые показатели достоверно были

выше, чем у интактного контроля и не отлича-

лись от таковых у мышей подгруппы “Тр”

(Р>0.05). У зараженных животных, пролечен-

ных альбендазолом в сочетании с индометаци-

ном, установлено снижение числа ПХЭ, СЦ и

СТ с микроядрами на 46%, 68% и 64.3% (Р<0.01)

соответственно по сравнению с подгруппой

“Тр”. При сопоставлении данных подгруппы “Тр

+ А + И” с подгруппой “К” обнаружено досто-

верное повышение уровня микроядросодержа-

щих ПХЭ, НХЭ и СГ в первой подгруппе.

Лечение трихинеллеза с 14 по 19 дни ин-

вазии мебендазолом в комбинации с бемити-

лом привело к достоверному снижению мик-

роядросодержащих СГ и СЦ на 58% и 64% со-

ответственно при сравнении с данными под-

группы “Тр”. Остальные показатели были выше,

чем у интактного контроля (Р<0.01). При при-

менении терапии трихинеллеза альбендазолом

с бемитилом у мышей было установлено дос-

товерное снижение уровней микроядросодер-

жащих ПХЭ, СЦ и СТ в 4.2, 4.4 и 3.5 раз соот-

ветственно по сравнению с данными чистой

инвазии. Однако у животных этой подгруппы

количество НХЭ и СГ с микроядрами было до-

стоверно выше, чем у интактного контроля.

Терапия инвазированных животных с 14

по 19 дни мебендазолом в сочетании с индо-

метацином и комплексом витаминов с Se от-

мечено снижение микроядросодержащих CГ в

2 раза (Р<0.05), СЦ в 2.45 раз (Р<0.02) и СТ в 2

раза (Р<0.04) по сравнению с данными подгруп-

пы “Тр”. Все исследуемые показатели, за исклю-

чением уровня СГ с микроядрами, достоверно

были выше, чем у интактного контроля. При

введении инвазированным мышам альбендазо-

ла, индометацина и комплекса витаминов с Se

достоверно снижалось количество ПХЭ

(1.7+0.21), СГ (0.6+0.22) и СТ (0.2+0.13) с мик-

роядрами по сравнению с данными чистой

инвазии, но число микроядросодержащих ПХЭ,

НХЭ и СЦ было достоверно выше, чем в под-

группе “К”.
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У зараженных животных, получавших те-

рапию с 14 по 19 дни мебендазолом, бемити-

лом с комплексом витаминов с Se, достоверно

снижалось число микроядросодержащих ПХЭ

(3.4+0.52), СГ (0.3+0.15), СЦ  (0.4+0.16) и СТ

(0.2+0.13) по сравнению с животными подгруп-

пы “Тр”, в то время как уровень НХЭ с микро-

ядрами (1.5+0.40) достоверно не изменялся.

При сопоставлении данных подгруппы “Тр +

М + Б + «АОК - Se»” и “К” установлены более

высокие величины ПХЭ и НХЭ с микроядрами

в первой подгруппе. Комбинированная терапия

трихинеллеза альбендазолом, бемитилом и ком-

плексом витаминов с Se характеризовалась до-

стоверным снижением всех исследуемых пока-

зателей по сравнению с зараженными, не по-

лучавшими лечения животными. Уровни мик-

роядросодержащих клеток всех типов в этой

подгруппе не отличались от данных интактно-

го контроля (Р>0.05).

У зараженных животных третьей группы

(Тр
1
), не получавших лечения, к 38 дню инва-

зии среднее количество ПХЭ с микроядрами

составило 3+0.49, НХЭ – 0.9+0.23, СГ – 2.8+0.2,

СЦ – 3+0.26 и СТ – 4.3+0.6, что достоверно

было выше по сравнению с данными интакт-

ного контроля. Число личинок в диафрагме в

среднем составило 274.68+12.

Терапия трихинеллеза  с 32 по 37 дни ин-

вазии мебендазолом или альбендазолом снизи-

ла в подгруппах “Тр
1
 + М” и “Тр

1
 + А” количе-

ство микроядросодержащих СТ на 34.9%

(P<0.05) и число личинок в диафрагме на 30%

по сравнению с зараженными, не получавши-

ми лечения животными (рис. 1). Все исследуе-

мые уровни микроядросодержащих клеток кос-

тного мозга и семенников достоверно превы-

шали данные интактного контроля.

Использование терапии мебендазолом в

комбинации с индометацином привело только

к достоверному снижению в семенниках у ин-

вазированных животных числа СЦ и СТ с мик-

роядрами на 29% и 77% соответственно и сни-

зило количество личинок в диафрагме на 52%

по сравнению с данными чистой инвазии. При

этом все исследуемые показатели микроядро-

содержащих клеток достоверно были выше, чем

у интактного контроля. У зараженных живот-

ных, пролеченных альбендазолом в сочетании

с индометацином, наблюдалось достоверное

снижение числа ПХЭ, СГ, СЦ и СТ с микрояд-

рами на 47%, 71.4%, 50% и 67.4% соответствен-

но, а также количества личинок в диафрагме на

44% по сравнению с данными чистой инвазии.

При сравнительном анализе данных подгруп-

пы “Тр + А + И” c “К” оказалось, что у первых

количество микроядросодержащих ПХЭ, СЦ и

СТ достоверно выше.

Терапия трихинеллеза с 32 по 37 дни ин-

вазии мебендазолом с бемитилом привела к

достоверному снижению микроядросодержа-

щих СГ и СТ на 46.4% и 72.1% соответствен-

но, а также уменьшению числа личинок трихи-

нелл в диафрагме на 48.4% по сравнению с не
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Рис. 1. Количество личинок в диафрагме у мышей - самцов линии СВА на 38 день инвазии при
комбинированной терапии трихинеллеза.
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получавшими лечения животными. Однако все

исследуемые уровни микроядросодержащих

клеток в этой подгруппе оставались достовер-

но высокими по сравнению с данными интак-

тного контроля. Лечение трихинеллеза альбен-

дазолом с бемитилом у мышей обусловило до-

стоверное снижение уровней микроядросодер-

жащих СГ, СЦ и СТ в 2.8, 3 и 4.8 раз соответ-

ственно, а также количества личинок трихинелл

в диафрагме на 41.5% по сравнению с данны-

ми чистой инвазии. У животных этой подгруп-

пы количество ПХЭ, СЦ и СТ с микроядрами

было достоверно выше, чем у интактного конт-

роля.

При терапии трихинеллеза с 32 по 37 дни

от начала заражения мебендазолом с индоме-

тацином и комплексом витаминов с Se наблю-

далось достоверное снижение уровня микрояд-

росодержащих СГ в 1.87 раза, СЦ в 2.31 раза,

СТ в 8.6 раза и числа личинок в диафрагме в

3.4 раза по сравнению с данными чистой ин-

вазии. Показатели микроядросодержащих кле-

ток всех типов в подгруппе “Тр
1
 + М + И + «АОК

– Se»” достоверно превышали данные интакт-

ного контроля, за исключением уровня СТ с

микроядрами (0.5+0.22).

Терапия трихинеллеза альбендазолом с

индометацином и комплексом витаминов с Se,

а также  альбендазолом с бемитилом и комп-

лексом витаминов с Se у зараженных мышей

сопровождалась достоверным снижением ко-

личества микроядросодержащих клеток всех

типов до уровней интактного контроля. Коли-

чество личинок трихинелл в диафрагме живот-

ных подгрупп “Тр
1
 + А + И + «АОК – Se»” и

“Тр
1
+ А + Б + «АОК – Se»” было ниже почти в

2.3 раза по сравнению с зараженными, не по-

лучавшими лечения мышами (Р<0.01).

В подгруппе инвазированных мышей,

получавших терапию с 32 по 37 дни мебенда-

золом с бемитилом и комплексом витаминов с

Se, достоверно снижалось число микроядросо-

держащих НХЭ (0.3+0.15), СГ (0.6+0.22), СЦ

(1.4+0.52) и СТ (0.8+0.33), а также число личи-

нок трихинелл в диафрагме в 5.68 раза  по срав-

нению с зараженными, не получавшими лече-

ния животными. Уровень ПХЭ с микроядрами

(2+0.14) достоверно не изменялся. При прове-

дении сравнительного анализа между подгруп-

пами “Тр
1
 + М + Б + «АОК – Se»” с подгруппой

“К” выявлены достоверно более высокие уров-

ни ПХЭ и СЦ с микроядрами в первой группе.

При изучении влияния терапии экспери-

ментального трихинеллеза в стадии мигриру-

ющих личинок на активность сперматогенеза

хозяина (вторая серия опытов) установлено, что

активность сперматогенеза у животных конт-

рольных подгрупп (К
1
 + М, К

1
 + А, К

1
 + М + И,

К
1
 + А + И, К

1
 + М + Б, К

1
 + А + Б, К

1
 + А + Б +

«АОК – Se») достоверно не отличается от тако-

вой у интактного контроля (К
1
). Введение кон-

трольным мышам мебендазола с индометаци-

ном и  комплексом витаминов с Se сопровож-

далось даже  повышением на 11.46% активнос-

ти сперматогенеза по сравнению с интактным

контролем (Р<0.01).

Число в – импульсов в 1 мин на 1 мг тка-

ни придатка семенника у зараженных мышей к

42 дню инвазии (подгруппа Тр
2
) составило

64.9+1.94, что достоверно в 2,7 раза превыша-

ло этот показатель у интактного контроля (К
1
).

Активность сперматогенеза у инвазированных,

получавших терапию мебендазолом животных

достоверно не отличалась от данных чистой

инвазии и была ниже в 2.61 раза по сравнению

с данными интактного контроля (рис. 2). Вве-

дение зараженным животным альбендазола

характеризовалось повышением активности

сперматогенеза в 1.3 раза по сравнению с под-

группой Тр
2
, но оставалась ниже, чем у интакт-

ного контроля (Р<0.01). Применение терапии

мебендазолом экспериментального трихинел-

леза в сочетании с индометацином не изменя-

ло активность сперматогенеза по отношению к

данным зараженных, не получавших лечения

животных (Р>0.05), которая была достоверно

снижена в 2.46 раза по сравнению с подгруп-

пой К
1
. У зараженных и пролеченных альбен-

дазолом с индометацином мышей показатель

активности сперматогенеза составил

100.34+1.05, что было достоверно выше на

35.3% по сравнению с чистой инвазией и ниже

на 42.4%, чем у интактного контроля. Терапия

мебендазолом с бемитилом достоверно повы-

шала активность сперматогенеза у зараженных

мышей на 15.1% по сравнению с данными под-

группы Тр
2
, но она достоверна была ниже в 2.3

раза по сравнению с данными подгруппы К
1
.

У зараженных, пролеченных альбендазолом с

бемитилом, мышей показатель активности
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сперматогенеза достоверно был выше на 78%

по сравнению с чистой инвазией и ниже на

33.7% чем у интактного контроля. Применение

терапии трихинеллеза мебендазолом с индоме-

тацином или бемитилом и витаминным комп-

лексом с Se в подгруппах “Тр
2
 + М + И + «АОК

- Se»” и “Тр
2
 + М + Б + «АОК - Se»” привело к

достоверному повышению активности сперма-

тогенеза почти в 1.25 раза  по сравнению с дан-

ными чистой инвазии, хотя число сперматозо-

идов в придатках у мышей этих подгрупп было

ниже, чем в подгруппе К
1
 (Р<0.01). Терапия

трихинеллеза альбендазолом, индометацином

и комплексом витаминов с Se сопровождалась

повышением активности сперматогенеза в 1.58

раза по сравнению с чистой инвазией и сни-

жением в 1.7 раза по сравнению с интактным

контролем. Наибольшую эффективность дало

лечение трихинеллеза альбендазолом с беми-

тилом и комплексом витаминов с Se, так как

активность сперматогенеза у животных этой

группы достоверно не отличалась от данных

интактного контроля.

Обсуждение

Применение мебендазола или альбенда-

зола в течение 6 дней на стадиях мигрирующих

и инкапсулированных личинок трихинелл не

может полностью защитить геном клеток хозя-

ина. Это подтверждается сохранением высоких

уровней микроядросодержащих соматических и

генеративных клеток хозяина, низкой активно-

стью сперматогенеза, чем у интактного контро-

ля и снижением на 30% числа личинок парази-

тов в диафрагме по сравнению с зараженны-

ми, не получавшими лечения мышами.

Комбинированная терапия мебендазолом

или альбендазолом с индометацином или бе-

митилом на стадиях мигрирующих и инкапсу-

лированных личинок трихинелл более значи-

тельно снижает уровни микроядросодержащих

клеток, число личинок трихинелл в диафрагме

(в среднем на 46.5%) и повышает активность

сперматогенеза, чем назначение только одного

антигельминтика. Однако абсолютные величи-

ны большинства микроядросодержащих типов

клеток костного мозга и семенников превыша-

ло показатели интактного контроля.

Назначение мебендазола и нестероидно-

го противовоспалительного препарата индо-

метацина или антимутагенного препарата бе-

митила в комбинации с комплексом витами-

нов – антиоксидантов с Se на стадиях мигри-

рующих и инкапсулированных личинок три-

хинелл оказалось более эффективным спосо-

бом защиты генома хозяина, чем применение

только антигельминтика с индометацином или

бемитилом. Применение указанных выше ком-

бинаций препаратов приводила к более интен-

сивному снижению микроядросодержащих

клеток костного мозга и семенников почти всех

исследованных типов до показателей интакт-

ного контроля и повышению активности спер-

матогенеза. Кроме того, в подгруппах “Тр
1
 +

М + И + «АОК – Se»” и “Тр
1
 + М + Б + «АОК –
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Рис. 2 Активность сперматогенеза на 42 день наблюдения у мышей - самцов линии СВА
при комбинированной терапии трихинеллеза на стадии мигрирующих личинок.
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Se»” было отмечено максимальное снижение

числа личинок в диафрагме в 8.6 и 5.68 раз со-

ответственно по сравнению с остальными под-

группами группы Тр
1
. Это, по-видимому, свя-

зано с более сильным трихинеллоцидным дей-

ствием мебендазола по сравнению с альбенда-

золом.

Комбинированная терапия альбендазолом

с индометацином или бемитилом в сочетании

c витаминным антиоксидантным комплексом

с Se на стадии мигрирующих личинок трихи-

нелл характеризовалась достоверным снижени-

ем количества микроядросодержащих клеток

костного мозга и семенников большинства ис-

следованных типов до показателей интактного

контроля, а также повышением активности

сперматогенеза. Наилучшие результаты защиты

генома хозяина были достигнуты при приме-

нении терапии экспериментального трихинел-

леза альбендазолом с индометацином или бе-

митилом в комбинации с препаратом «АОК –

Se» на стадии инкапсулированных личинок. Все

исследуемые уровни микроядросодержащих

клеток костного мозга, семенников у мышей

достоверно снижались по отношению к данным

чистой инвазии и не отличались от показате-

лей интактного контроля. Число личинок в ди-

афрагме у животных в подгруппах “Тр
1
 + А + И

+ «АОК – Se»” и “Тр
1
 + А + И + «АОК – Se»”

снижалось в среднем в 2.3 раза по сравнению с

данными чистой инвазии.

Выводы

При терапии трихинеллеза средней тяже-

сти на стадиях мигрирующих и инкапсулиро-

ванных личинок целесообразно назначать ме-

бендазол или альбендазол вместе с индомета-

цином или бемитилом и комплексом витами-

нов - антиоксидантов с Se для предупрежде-

ния цитогенетических повреждений соматичес-

ких и генеративных клеток хозяина, а также для

нормализации активности сперматогенеза. Луч-

шие результаты в этом отношении дает приме-

нение альбендазола совместно с бемитилом и

комплексом витаминов-антиоксидантов с Se.

Максимальным трихинеллоцидным эффектом

обладает схема лечения мебендазолом с индо-

метацином или бемитилом и комплексом ви-

таминов - антиоксидантов с Se.
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НАРУШЕНИЯ   В   ГЕНОМЕ   ХОЗЯИНА   ПРИ   ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ

ГИМЕНОЛЕПИДОЗЕ   В   ЗАВИСИМОСТИ   ОТ   ДОЗЫ   ВВЕДЕННОГО

ИНВАЗИОННОГО   МАТЕРИАЛА   ПРИ   ЗАРАЖЕНИИ

ПОБЯРЖИН В.В., БЕКИШ Вл.Я.

Витебский государственный медицинский университет,

кафедра медицинской биологии и общей генетики

Резюме. Изучены цитогенетические повреждения в наследственном аппарате соматических и генеративных

клеток хозяина при экспериментальном гименолепидозе в зависимости от дозы введенного инвазионного материала

при заражении. Для анализа состояния генома хозяина при гименолепидозе проводили микроядерные тесты в костном

мозге и семенниках, а также хроматингетерогенный тест в семенниках. Установлено, что гименолепидозная инвазия

сопровождается синхронным повреждением наследственного аппарата соматических и генеративных клеток

сперматогенеза хозяина. Уровень нарушений в геноме хозяина при экспериментальном гименолепидозе зависит от

стадий развития паразита и максимально выражен на 3 и 14 дни инвазии. Тяжесть цитогенетических повреждений в

наследственном аппарате клеток хозяина связана с дозой введенного инвазионного материала при заражении и кратно

достоверно возрастает при ее увеличении в линейной зависимости.

Ключевые слова: карликовый цепень, микроядерный тест, костный мозг, семенники, мутагенез.

Abstract. The cytogenetic damages in the hereditary apparatus of somatic and generative cells of the host depending

upon the dose of invasion material on infection were investigated in experimental hymenolepiasis. The micronucleus tests in

bone marrow and testicles as well as the chromatingeterogenic test in testicles were used to analyze the host genome state in

hymenolepiasis. It was established that hymenolepiasis invasion caused synchronous damages in the hereditary apparatus

of somatic and generative cells of the host spermatogenesis. The range of these host genome damages depends upon the

stages of parasite development and is maximally marked on the 3rd and the 14th days of invasion. The severity of cytogenetic

damages in the hereditary apparatus of the host cells is associated with the dose of invasion material on infection and an

authentic divisible increase is observed at its augmentation in linear dependence.

ЗАЩИТА НАСЛЕДСТВЕННОГО АППАРАТА КЛЕТОК ХОЗЯИНА
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Метаболиты власоглавов, трихинелл и

мигрирующих личинок аскарид вызывают на-

рушения в наследственном аппарате соматичес-

ких клеток экспериментальных животных, ко-

торые зависят от дозы введенного инвазион-

ного  материала, становятся более значимыми

при ее увеличении и характеризуются повыше-

нием уровня микроядросодержащих клеток

эритроцитарного ряда, аберрантных и анеуп-

лоидных клеток костного мозга [8, 4, 2].

Нами было установлено, что у мышей, за-

раженных в дозе 20 инвазионных яиц

Hymenolepis nana var. muris на 1 г массы тела, от-

мечается повышение уровней поли- и нормох-

роматофильных эритроцитов с микроядрами,

числа гипоплоидных, гиперплоидных и абер-

рантных клеток костного мозга, а также микро-

ядросодержащих сперматогониев, сперматоци-

тов и сперматид в семенниках. Эти изменения

зависели от стадий развития паразитов и были

наиболее выражены в период их высокой био-

логической активности [3, 5]. Однако взаимо-

связь между дозой заражения и тяжестью ци-

тогенетических изменений в соматических и

генеративных клетках при гименолепидозе не

изучена.

Цель работы – изучить цитогенетические

повреждения в наследственном аппарате сома-

тических и генеративных клеток хозяина при

экспериментальном гименолепидозе в зависи-

мости от дозы введенного инвазионного мате-

риала при заражении.

Методы

Исследование проведено на 400 мышах-

самцах линии СВА массой 16-18 г, которые

были разделены на две группы (I и II) по 200

животных в каждой. Группы делилась на че-

тыре подгруппы по 50 мышей. Животным пер-

вых подгрупп I-ой и II-ой групп (интактные

контроли) вводили 0,2 мл 2% крахмального

геля, остальных заражали внутрижелудочно в

дозах 5, 20 или 40 инвазионных яиц H. nana var.

muris на 1 г массы тела соответственно [6]. За-

бой контрольных и зараженных животных про-

водили на 3, 7, 14, 21 и 28-й дни от начала ин-

вазии. На каждый срок наблюдения во всех под-

группах брали по 10 животных.

В группе I проводили микроядерные тес-

ты в костном мозге [9] и семенниках [1]. У каж-

дого животного исследовалось по 1000 поли-

хроматофильных эритроцитов (ПХЭ), 1000 нор-

мохроматофильных эритроцитов (НХЭ), а так-

же по 200 сперматогониев (СГ), 200 спермато-

цитов (СЦ), 200 сперматид (СТ) и определялось

количество этих клеток с микроядрами (МЯ).

Микроскопические исследования выполнены

на микроскопе DMRB фирмы Leica при увели-

чении 1200х.

В группе II изучали повреждения молеку-

лы ДНК в сперматозоидах мышей с примене-

нием хроматингетерогенного теста [7], моди-

фицированного нами для животных. Для этого

выделяли канальцы из семенников мышей, про-

мывали их в фарфоровой ступке с 5 мл 2,2 %

раствора трехзамещенного цитрата натрия, за-

тем измельчали изогнутой препаровальной иг-

лой в 3 мл раствора Тироде. Суспензию выдер-

живали 5 мин при комнатной температуре в

центрифужной пробирке для осаждения круп-

ных фрагментов семенных канальцев. Верхний

слой суспензии переносили во вторую пробир-

ку и центрифугировали 5 минут при 1300 об/

мин. Супернатант удаляли, осадок ресуспензи-

ровали в 3 мл раствора Тироде и повторяли

центрифугирование при тех же параметрах.

После удаления супернатанта взвесь клеток ре-

суспензировали в 0,3 мл надосадочной жидко-

сти. Мазок готовили с помощью предметного

стекла со сточенным под углом краем. Микро-

препараты высушивали, фиксировали 2 часа в

жидкости Карнуа и окрашивали флюорохром

акридиновым-оранжевым (2 мг красителя на

190 мл буфера: 100 мл 1н C
2
H

3
COONa, 90 мл 1н

НСl) разведенным 1 к 10 дистиллированной

водой в течение 7 минут, после чего промыва-

ли в дистиллированной воде и высушивали без

доступа света в течение 24 часов при комнат-

ной температуре. Анализ микропрепаратов про-

водили на люминисцентном микроскопе Мик-

мед-2 фирмы Ломо при увеличении 600х. У

каждого животного исследовалось 1000 спер-

матозоидов и определялись проценты с

двуцепочечной нормальной (зеленое свечение)

и одноцепочечной денатурированной (желтое,

ВЕСТНИК ВГМУ, 2003, ТОМ 2, №4



86 НАРУШЕНИЯ В ГЕНОМЕ ХОЗЯИНА ПРИ ГИМЕНОЛЕПИДОЗЕ

оранжевое или красное свечение) молекулами

ДНК.

Полученные результаты обрабатывались

статистически на ПЭВМ с использованием про-

грамм Statgraphics 2.1 и Ехсеl 2000, просчиты-

валась средняя арифметическая и ошибка сред-

ней арифметической (M+m). Достоверность

выявляемых различий определяли по t-крите-

рию Стьюдента.

Результаты

При проведении микроядерного теста в

костном мозге у контрольных животных I груп-

пы МЯ в НХЭ не было отмечено, а количество

микроядросодержащих ПХЭ в течение опыта

варьировало от 0,5+0,15 до 1,1+0,17 (рис. 1).

У зараженных в дозе 5 яиц/г массы тела

мышей на 3 день наблюдения количество мик-

роядросодержащих ПХЭ в костном мозге было

достоверно выше в 2,1 раза, чем в контрольной

группе (рис. 1). К 14 дню количество ПХЭ с МЯ

в 2,1 раза превышало показатели интактного

контроля (P<0,01). Число НХЭ с МЯ во все сроки

наблюдения не отличалось от контрольных

уровней (Р>0,05).

При увеличении дозы заражения до 20

яиц/г массы тела на 3 день число ПХЭ с МЯ

достоверно превышало данные интактного кон-

троля более чем в 3 раза, а также было выше в

1,6 раза, чем у животных, зараженных в дозе 5

яиц/г (рис. 1). Количество микроядросодержа-

щих НХЭ достоверно в 5 раз превышало ана-

логичный показатель контрольной группы. На

7 день наблюдения число ПХЭ с МЯ в 4 раза

было выше, чем у незараженных животных

(P<0,01). К 14 дню отмечалось достоверное уве-

личение микроядросодержащих ПХЭ более чем

в 2,5 раза по сравнению с данными интактного

контроля.

У мышей, зараженных в дозе 40 яиц/г мас-

сы тела, к 3 дню наблюдения количество ПХЭ в

4,9 раза и НХЭ в 13 раз достоверно превышало

контрольные показатели (рис. 1). При проведе-

нии анализа данных животных, зараженных в

дозах 40 и 20 яиц/г, у первых было ПХЭ и НХЭ с

МЯ в 1,5 и 2,6 раза больше соответственно

(Р<0,01). К 7 дню эксперимента уровни микро-

ядросодержащих ПХЭ в 6,8 раза и НХЭ с МЯ в 7

раз достоверно были выше, чем у незараженных

мышей. У инвазированных в дозе 40 яиц/г жи-

вотных отмечалось увеличение числа ПХЭ с МЯ

в 1,7 раза при сравнении с данными мышей, за-

раженных в дозе 20 яиц/г (Р<0,01). На 14 день

наблюдения количество ПХЭ с МЯ в 4,4 раза и

НХЭ с МЯ в 9 раз превышало показатели интак-

тного контроля (Р<0,01). При сравнении данных

животных, зараженных в дозах 40 и 20 яиц/г, у

первых было отмечено достоверное увеличение

числа микроядросодержащих ПХЭ в 1,8 раза.
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Рис. 1. Количество полихроматофильных эритроцитов с микроядрами в костном мозге мышей
при экспериментальном  гименолепидозе в зависимости от дозы введенного инвазионного материала

и сроков наблюдения.
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При проведении микроядерного теста в

семенниках у контрольных животных I группы

количество микроядросодержащих СГ, СЦ и СТ

в течение опыта находилось в пределах от

0,2+0,13 до 0,6+0,16 (рис. 2).

При дозе заражения 5 яиц/г показатели

исследуемых клеток сперматогенеза с МЯ дос-

товерно не превышали данные незараженных

животных на протяжении всего эксперимента

(рис. 2).

После увеличения дозы заражения до 20

яиц/г на 3 день опыта отмечался рост числа СГ

с МЯ в 2 раза (Р<0,05) по сравнению с незара-

женными животными (рис. 2). К 7 дню число

микроядросодержащих СГ более чем в 2 раза, а

СЦ в 2,5 раза достоверно превышало показате-

ли интактного контроля. Уровень СГ с МЯ на

14 день эксперимента в 2,7 раза был выше, чем

у контрольных мышей (Р<0,05). На 28 день ко-

личество микроядросодержащих СТ более чем

в 1,5 раза достоверно превышало показатели

незараженных животных.

У мышей, зараженных в дозе 40 яиц/г мас-

сы тела, на 3 день наблюдения число микрояд-

росодержащих СГ достоверно превышало пока-

затели интактных и зараженных в дозе 20 яиц/г

животных в 4,2 и 2,1 раза соответственно (рис.

2). Количество СГ с МЯ на 7 день у опытных

мышей в 4 раза и СЦ в 4,5 раза было выше, чем

у контрольных. При сравнении данных пока-

зателей животных, зараженных в дозе 40 и 20 яиц/

г, отмечено достоверное увеличение СГ и СЦ в

1,8 раза в каждом виде клеток. К 14 дню на-

блюдения количество микроядросодержащих

СГ в 5,3 и 2 раза соответственно превышало

показатели интактных и зараженных в дозе 20

яиц/г животных (Р<0,01). На 28 день отмеча-

лось достоверное увеличение уровня СТ с МЯ

в 3,5 раза по сравнению с интактным контро-

лем и в 1,9 раза – с животными, зараженными

в дозе 20 яиц/г.

При проведении хроматингетерогенного

теста у незараженных животных II-ой группы

процент сперматозоидов с одноцепочечной

ДНК в течение опыта находился в пределах от

8,9+0,19 до 12,1+0,15 на 1000 клеток (рис. 3).

У мышей, зараженных в дозе 5 яиц/г, уро-

вень сперматозоидов с одноцепочечной ДНК

достоверно превышал на 7 и 21 дни наблюде-

ния показатели интактных животных более чем

в 1,5 раза (рис. 3).

При заражении мышей в дозе 20 яиц/г к 7

дню наблюдения число сперматозоидов с де-

натурированной ДНК в 2,8 и 1,6 раза соответ-

ственно достоверно превышали аналогичный

показатель контрольных и зараженных в дозе 5

яиц/г животных (рис. 3). На 21 день отмечалось

увеличение уровня сперматозоидов с одноце-

почечной ДНК в 2,6 раза по сравнению с пока-

зателями контрольных мышей. Этот показатель
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был выше в 2,1 раза, чем у животных, заражен-

ных в дозе 5 яиц/г (Р<0,01). К 28 дню количе-

ство половых клеток с поврежденной ДНК у

опытных животных достоверно в 2,1 раза пре-

вышало данные интактного контроля.

У инвазированных животных в дозе 40

яиц/г на 3 день отмечалось достоверное увели-

чение числа сперматозоидов с одноцепочечной

ДНК в 2,1 раза по сравнению с интактным кон-

тролем (рис. 3). К 7 дню эксперимента число

сперматозоидов с денатурированной ДНК в 4,8

раза превышало уровень интактного контроля и

в 1,7 раза – показатели мышей, зараженных в дозе

20 яиц/г (Р<0,01). На 14 день количество спер-

матозоидов с поврежденной молекулой ДНК

было в 2,5 раза достоверно выше, чем у неинва-

зированных мышей. К 21 дню процент половых

клеток с нарушенной ДНК достоверно в 4,6 и

1,8 раза соответственно  превышал аналогичные

показатели интактных и зараженных в дозе 20

яиц/г животных. Уровень сперматозоидов с од-

ноцепочечной ДНК у мышей, зараженных в дозе

40 яиц/г, на 28 день был выше в 3,2 раза, чем в

контрольной группе (Р<0,01). Это число досто-

верно в 1,5 раза превышало показатели живот-

ных, инвазированных в дозе 20 яиц/г массы тела.

Обсуждение

Установлено, что у мышей, зараженных в

дозе 5 инвазионных яиц гименолеписов на 1 г

массы тела, число ПХЭ с МЯ на 3 и 14 дни и

сперматозоидов с денатурированной молекулой

ДНК на 7 и 21 дни от начала инвазии досто-

верно превышали показатели интактных жи-

вотных.

При заражении мышей в дозе 20 яиц/г

нами были получены результаты микроядерных

тестов в костном мозге и семенниках, которые

соответствовали данным исследований, прове-

денных нами ранее [3], а именно: количество

микроядросодержащих ПХЭ превышало уро-

вень незараженных животных на 3, 7 и 14 дни,

а число НХЭ с МЯ на 3 день (Р<0,01). Уровень

ПХЭ с МЯ на 3 день наблюдения достоверно в

1,6 раза превышал показатель животных, зара-

женных в дозе 5 яиц/г. В семенниках отмеча-

лось достоверное увеличение числа СГ с МЯ

на 3, 7 и 14 дни, СЦ с МЯ на 7 день, а также

микроядросодержащих СТ к 28 дню экспери-

мента по сравнению с интактным контролем.

При проведении хроматингетерогенного теста

количество сперматозоидов с одноцепочечной

ДНК превышало уровень незараженных живот-

ных на 7, 21 и 28 дни от начала инвазии

(Р<0,01). Этот показатель достоверно был выше

в 1,6 и 2,1 раза на 7 и 21 дни наблюдения соот-

ветственно по сравнению с данными мышей,

зараженных в дозе 5 яиц/г.

У животных, инвазированных в дозе 40

яиц/г, число ПХЭ и НХЭ с МЯ на 3, 7 и 14 дни

было выше по сравнению с незараженными
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(Р<0,01). При сравнении данных показателей

мышей, зараженных в дозе 40 яиц/г, с инвази-

рованными животными в дозе 20 яиц/г было

установлено достоверное увеличение количе-

ства микроядросодержащих ПХЭ в 1,5 - 1,8 раза

на 3, 7 и 14 дни, а ПХЭ в 2,6 раза на 3 день от

начала инвазии. В семенниках отмечалось уве-

личение числа СГ с МЯ на  3, 7 и 14 дни, СЦ с

МЯ на 7 день и СТ с МЯ к 28 дню по сравне-

нию с неинвазированными животными

(Р<0,01). У мышей, зараженных в дозе 40 яиц/г,

количество микроядер достоверно было выше

в СГ в 1,8 - 2,1 раза на 3, 7 и 14 дни, СЦ в 1,8

раза на 7 день, СТ в 1,9 раза к 28 дню чем у

инвазированных в дозе 20 яиц/г мышей. Коли-

чество сперматозоидов с денатурированной

молекулой ДНК при дозе 40 яиц/г превышало

показатели интактного контроля на протяжении

всего эксперимента (Р<0,01). При сопоставле-

нии данных мышей, зараженных в дозе 40 яиц/г,

с уровнем животных, инвазированных в дозе

20 яиц/г, у первых отмечался достоверный рост

в 1,5 - 1,8 раза сперматозоидов с поврежден-

ной ДНК на 7, 21 и 28 дни.

Таким образом, метаболиты Hymenolepis

nana var. muris обладают мутагенным воздей-

ствием как на соматические, так и на генера-

тивные клетки сперматогенеза хозяина, которое

приводит к росту числа микроядросодержащих

поли- и нормохроматофильных эритроцитов в

костном мозге, сперматогониев, сперматоци-

тов, сперматид с микроядрами и сперматозои-

дов с одноцепочечной молекулой ДНК в семен-

никах у мышей линии СВА. Наиболее выражен-

ные цитогенетические изменения у хозяина от-

мечаются в период высокой биологической ак-

тивности паразитов и зависят от интенсивно-

сти инвазии.

Выводы

1. Гименолепидозная инвазия сопровож-

дается синхронным повреждением наслед-

ственного аппарата соматических и генератив-

ных клеток сперматогенеза хозяина.

2. Уровень нарушений в геноме хозяина

при экспериментальном гименолепидозе зави-

сит от стадий развития паразита и максималь-

но выражен на 3 и 14 дни инвазии.

3. Тяжесть цитогенетических поврежде-

ний в наследственном аппарате клеток хозяи-

на связана с дозой введенного инвазионного

материала при заражении и кратно достоверно

возрастает при ее увеличении в линейной за-

висимости.
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Резюме. С учетом анатомо-топографических особенностей иннервации и кровоснабжения предложена методика

биполярной транспозиции нижней половины грудино-реберной, брюшной частей БГМ на нервно-сосудистой ножке

в ложе удаленной парализованной двуглавой мышцы плеча с формированием тубулизированного лоскута, удлинением

его дистальных отделов лоскутом широкой фасции бедра. Описаны основные этапы операции. Дана оценка ее

преимуществ по сравнению с другими методиками транспозиции этой мышцы. В послеоперационном периоде у 4

больных получен отличный, у одного – хороший результат восстановления объема и силы активного сгибания

предплечья в локтевом суставе.

Ключевые слова: большая грудная мышца, транспозиция, травма плечевого сплетения.

Abstract. With due respect to anatomic and topographic properties of innervation and blood supply a technique is

proposed to carry out the bipolar transposition of the lower half of sternocostal and abdominal portions of musculus pectoralis

major with the neurovascular intact bundle in the place of the removed paralyzed biceps with the formation of a tubularised

flap and the extension of its distal portions by a flap from the thigh broad fascia. The key operative stages are described. The

technique’s advantages over other transposition techniques are evaluated. In the postoperative period 4 patients out of 5

have shown excellent results of recovery whereas 1 patient has shown good result of volume and active flexion strength

restoration in the forearm.

Адрес для корреспонденции: 220026, г. Минск,
ул. Филатова, 9, тел. 8-017-296-48-91, 8-017-296-40-88,
8-0297-78-74-05 - Сидорович Р.Р.

Проблема травматического повреждения

плечевого сплетения (ПС) является актуальной

в связи с постоянным ростом травматизма, осо-

бенно у лиц молодого трудоспособного возрас-

та. В большинстве случаев утрачивается актив-

ное сгибание предплечья в локтевом суставе, что

значительно ограничивает функциональные воз-

можности верхней конечности. Широко приме-

няемые операции на нервных структурах эффек-

тивны в 60-70% в зависимости от характера и

уровня повреждения ПС, а также давности трав-

мы [3, 6, 7].

В случаях тяжелых тракционных травм ПС,

характеризующихся обширностью повреждения

его структур на протяжении, а также в поздние

сроки после травмы (свыше одного года) в пос-

леднее время нами применяются операции

транспозиции функционально сохранных мышц

на переднюю поверхность плеча с целью вос-

становления функции активного сгибания пред-

плечья [2, 3, 4, 5].

В связи с анатомо-топографическими осо-

бенностями наиболее часто для транспозиции

используется широчайшая мышца спины, кото-

рая имеет достаточную мышечную массу, длину

нервно-сосудистой ножки, направление мышеч-

ных волокон, физиологически приемлемое для

эффективного сокращения [2, 4, 11]. В случаях на-

рушения иннервации данной мышцы выполня-

ется транспозиция трехглавой мышцы плеча,

трапециевидной мышцы, большой грудной

мышцы (БГМ) [3].

Транспозиция БГМ использовалась с це-

лью восстановления активного сгибания пред-

плечья при травматическом повреждении ПС
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лишь в единичных случаях, причем результаты

ее были недостаточно эффективны [8, 10, 11].

С учетом анатомо-топографических осо-

бенностей иннервации и кровоснабжения нами

предложена методика биполярной транспози-

ции нижней половины грудино-реберной,

брюшной частей БГМ на нервно-сосудистой

ножке в ложе удаленной парализованной дву-

главой мышцы плеча с формированием тубули-

зированного лоскута, удлинением его дисталь-

ных отделов лоскутом широкой фасции бедра.

Методы

Операция выполняется в положении боль-

ного на спине с отведением плеча от туловища

на стороне повреждения ПС под углом 45о, сги-

банием предплечья в локтевом суставе на 90о в

положении супинации; включает 5 основных

этапов.

Первый этап: мобилизация лоскута нижней

половины грудино-реберной и брюшной части

БГМ на нервно-сосудистой ножке; формирование

тубулизированного мышечного лоскута.

Производится разрез по латеральной по-

верхности БГМ от ее сухожилия до нижнего края

(7 ребро). Выделяется наружная (кожная) повер-

хность грудино-реберной и брюшной частей

БГМ. Поднимается нижний край мышцы, вы-

деляется внутренняя (реберная) поверхность

этих частей БГМ.

Прослеживается нервно-сосудистая нож-

ка (латеральный передний грудной нерв, ветвь

грудо-акромиальной артерии к БГМ, вена) в вер-

хней половине грудино-реберной части (рис. 1),

где ее ход перпендикулярен мышечным волок-

нам, а также нервно-сосудистые ворота мышцы,

которые располагаются на границе верхней и

нижней половин грудино-реберной части. Про-

екционно переносится место вхождения нервно-

сосудистой ножки (ворот мышцы) из внутрен-

ней поверхности мышцы на наружную и, отсту-

пив 0,5-1,0 см кверху, выполняется отделение

верхней половины грудино-реберной части от

нижней параллельно мышечным волокнам.

Нижний край БГМ поднимается и с использо-

ванием бинокулярной лупы ЛБВО (увеличение

× 5,0), микрохирургической техники выделяется

нервно-сосудистая ножка до верхнего края клю-

чичной части.

Затем мобилизуется медиальный передний

грудной нерв и его ветви, участвующие в иннер-
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Рис. 1. Топографии иннервации и кровообращения большой грудной мышцы: 1 - большая грудная мышца
(отведена); 2 - малая грудная мышца; 3 - нервно-сосудистая ножка: а) - латеральный передний грудной
нерв; б) - вена; в) и г) ветви грудо-акромиальной артерии к большой грудной мышце; 4 - медиальный

передний грудной нерв; 5 - боковая грудная артерия.
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вации нижней половины грудино-реберной и

брюшной частей БГМ, а также при наличии -

боковая грудная артерия, дополнительно крово-

снабжающая брюшную часть мышцы (рис. 1).

После выделения нервно-сосудистой нож-

ки, медиального переднего грудного нерва, бо-

ковой грудной артерии производится мобилиза-

ция нижней половины грудино-реберной и

брюшной частей БГМ с помощью биполярной

коагуляции. Верхний край мышечного лоскута

отделяется параллельно мышечным волокнам.

Отсечение медиального края осуществляется по

границе бассейна кровоснабжения мышечного

лоскута ветвями грудо-акромиальной артерии и

внутренней грудной артерии с использованием

бинокулярной лупы ЛБВО (увеличение × 5,0).

Дополнительно мобилизуется нижний край с

отсечением от передней пластинки влагалища

прямой мышцы живота.

При выделении латеральных отделов мы-

шечного лоскута от гребешка большого бугорка

плечевой кости отсекается только та часть сухо-

жилия, которая формируется нижней половиной

грудино-реберной и брюшной частями БГМ, что

в определенной мере позволяет сохранить ос-

тавшейся мышце свои функции.

Затем мобилизованный и отсеченный мы-

шечный лоскут сворачивается веретенообразно

и прошивается по краю шелком с приданием ему

тубулизированной формы (рис. 2).

Второй этап: выделение лоскута широкой

фасции бедра с последующей его фиксацией к

дистальному отделу тубулизированного мышеч-

ного лоскута. Выполняется разрез по латераль-

ной поверхности бедра. Выделяется и выкраи-

вается лоскут широкой фасции бедра шириной

5-6 см и длиной около 15 см, который сворачи-

вается медиальной поверхностью вовнутрь, про-

шивается по краю и фиксируется к дистальным

отделам тубулизированного мышечного лоскута.

Третий этап: выделение и удаление денер-

вированной двуглавой мышцы плеча.

ТРАНСПОЗИЦИЯ БОЛЬШОЙ ГРУДНОЙ МЫШЦЫ

Рис. 2. Тубулизированный лоскут большой грудной мышцы на нервно-сосудистой ножке: 1 - сухожилие
(проксимальный отдел) мышечного лоскута; 2 - мышечное брюшко; 3 - нервно-сосудистая ножка;

4 - дистальный отдел мышечного лоскута.
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Производится линейный разрез в области

клювовидного отростка лопатки или продлева-

ется разрез на грудной клетке до ключицы. Вы-

деляются короткая и длинная головки двуглавой

мышцы плеча и отсекаются от места фиксации.

Выполняется продольный разрез в области су-

хожилия двуглавой мышцы плеча. В фасциаль-

ном ложе мышца тупо выделяется, отсекается на

уровне перехода мышечного брюшка в сухожи-

лие и удаляется.

Четвертый этап: перемещение тубулизиро-

ванного мышечного лоскута в ложе удаленной

двуглавой мышцы плеча.

Тубулизированный лоскут нижней полови-

ны грудино-реберной и брюшной частей БГМ

перемещается подкожно в фасциальное ложе уда-

ленной парализованной двуглавой мышцы пле-

ча таким образом, что проксимальный отдел про-

водится к клювовидному отростку лопатки, ди-

стальный - к сухожилию удаленной двуглавой

мышцы плеча (к локтевому суставу). При пере-

мещении тубулизированного мышечного лоску-

та необходимо предупреждать перегибы, натя-

жение нервно-сосудистой ножки, медиального

переднего грудного нерва, боковой грудной ар-

терии.

Пятый этап: фиксация перемещенного мы-

шечного лоскута дистально посредством лоску-

та широкой фасции бедра к сухожилию удален-

ной двуглавой мышцы плеча, проксимально - к

клювовидному отростку лопатки.

После перемещения тубулированного мы-

шечного лоскута его дистальный отдел фикси-

руется к сухожилию удаленной двуглавой мыш-

цы плеча посредством широкой фасции бедра

шелковыми швами. Накладывается послойный

шов раны нижней трети плеча.

В последующем мышечный трансплантат

натягивается проксимально за его сухожилие та-

ким образом, чтобы предплечье находилось в по-

ложении сгибания под углом 90о-100о и супина-

ции. Затем выполняется фиксация сухожилия ту-

булизированного лоскута к клювовидному отро-

стку лопатки и послойный шов раны (рис. 3).

Последним моментом данного этапа опе-

рации является наложение швов на рану пере-

дней поверхности грудной клетки. С целью пре-

дупреждения несостоятельности швов, фиксиру-

ющих мышечный трансплантат, а также его пе-

рерастяжения накладывается гипсовая лангета от

плечевого пояса до пястных костей кисти в по-

ложении супинации и сгибания предплечья под

углом 90о.

Обсуждение

Операция транспозиции БГМ с целью вос-

становления активного сгибания предплечья при

травматическом повреждении ПС была впервые

предложена в 1917 году Schulze-Berge и заклю-

чалась в прикреплении отсеченного от гребеш-

ка большого бугорка плечевой кости сухожилия

БГМ к мышечному брюшку парализованной дву-

главой мышцы плеча [8, 11]. При этом БГМ ос-

тавалась фиксированной к ключице, ребрам, гру-

дине, т.е. выполнялось монополярное переме-

щение латеральных отделов мышцы. Это не

обеспечивало функционального замещения па-

рализованной двуглавой мышцы плеча в связи с

несовпадением оси трансплантата (БГМ) с осью

натяжения по длине плеча. При сокращении

трансплантата имело место приведение руки к

туловищу, а не сгибание предплечья в локтевом

суставе. Попытки G. Hohmann (1918), R.A. Rivorola

(1928), F. Lange (1930) удлинить сухожилие

транспозируемой БГМ с помощью шовного ма-

териала не приводили к повышению эффектив-

ности операции [11].

Вторым вариантом монополярной транс-

позиции была операция, предложенная Clark

M.P. в 1946 году. Она заключалась в выделении

и отсечении медиальных отделов БГМ от клю-

чицы, ребер и грудины с последующим прове-

дением ее подкожно на переднюю поверхность

плеча и прикреплением к сухожилию или брюш-

ку парализованной двуглавой мышцы плеча. При

этом сухожилие БГМ оставалось фиксированным

к гребешку большого бугорка плечевой кости.

Аналогичный метод монополярной транспози-

ции БГМ с прикреплением дистального отдела

трансплантата БГМ к лучевой кости и удлине-

нием его участком передней пластинки влагали-

ща прямой мышцы живота применил А.Е. Бело-

усов (1998).

Однако сохранение фиксации БГМ в про-

ксимальном отделе к гребешку большого бугорка

плечевой кости не позволяет избежать неста-

бильности в плечевом суставе, развивающейся

вследствие атрофии мышц плечевого пояса при

параличе Эрба-Дюшенна и проявляющейся под-
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вывихом или вывихом плеча. При этом сокра-

щение мышечного трансплантата БГМ вызывает

не сгибание предплечья в локтевом суставе, а при-

ведение плеча и его внутреннюю ротацию [1].

Caroll, Kleiman (1979) применяли биполяр-

ную транспозицию с выделением всей БГМ и

фиксацией проксимально к клювовидному от-

ростку лопатки, дистально к сухожилию двугла-

вой мышцы плеча [11].

Во всех предложенных ранее методиках

парализованная двуглавая мышца плеча сохра-

нялась, что уменьшало фасциальное простран-

ство на передней поверхности плеча, приводи-

ло к сдавлению и последующей ишемии транс-

плантата. Для транспозиции использовалась вся

БГМ без учета особенностей иннервации и кро-

воснабжения составляющих ее частей.

В результате анатомо-топографических ис-

следований нами установлено, что нижняя по-

ловина грудино-реберной и брюшная части БГМ

имеют относительно автономное кровоснабже-

ние и иннервацию с вхождением нервно-сосу-

дистой ножки на уровне верхнего края этих от-

делов. Это позволяет создать функционально со-

хранный мышечный трансплантат на нервно-

сосудистой ножке достаточной длины, необхо-

димой для перемещения его на переднюю по-

верхность плеча. Кроме того, сосуды и нервы в

нижней половине грудино-реберной и брюшной

частях БГМ располагаются параллельно мышеч-

ным волокнам, в то время как в верхней поло-

вине грудино-реберной и ключичной частях они

идут поперечно, и, как правило, травмируются

при выделении мышечного лоскута, что приво-

дит к ишемии и рубцовому перерождению этой

части трансплантата.

Особенности иннервации и кровоснабже-

ния нижней половины грудино-реберной и

брюшной частей БГМ определили их использо-

вание для транспозиции в нашей методике. Важ-

ТРАНСПОЗИЦИЯ БОЛЬШОЙ ГРУДНОЙ МЫШЦЫ

Рис. 3. Фиксация лоскута большой грудной мышцы: 1 - сухожилие (проксимальный отдел) мышечного
лоскута; 2 - мышечное брюшко; 3 - нервно-сосудистая ножка; 4 - дистальный отдел мышечного

лоскута; 5 - клювовидный отросток лопатки; 6 - лоскут широкой фасции бедра; 7 - сухожилие удаленной
парализованной двуглавой мышцы плеча.
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ным отличием нашей методики является также

применение микрохирургической техники и уве-

личение в процессе выделения нервно-сосуди-

стой ножки, что позволяет избежать травмати-

зацию нервов и сосудов во время ее выделения,

а также денервацию и ишемию трансплантата.

Придание мышечному трансплантату тубулизи-

рованной формы, характерной для двуглавой

мышцы плеча, дает возможность заключить

большую мышечную массу в меньшем объеме и

повысить тем самым его сократительную спо-

собность. Применяемая нами биполярная мето-

дика фиксации лоскута к физиологическим точ-

кам прикрепления двуглавой мышцы плеча по-

зволяет избежать нестабильности в плечевом

суставе и обеспечить максимальный объем сги-

бания предплечья в локтевом суставе.

Удаление парализованной двуглавой мыш-

цы плеча увеличивает объем переднего фасци-

ального пространства плеча и не требует рассе-

чения фасции плеча, что предупреждает ишемию

мышечного трансплантата, развитие рубцово-

спаечного процесса в его ложе и образование

мышечной грыжи.

Удлинение транспозируемого мышечного

лоскута широкой фасцией бедра, а не передней

пластинкой влагалища прямой мышцы живота

или инородным шовным материалом, как пред-

лагают некоторые авторы [1, 8], предотвращает

образование рубцово-спаечного процесса, грыж

передней брюшной стенки.

Операция транспозиции БГМ по предло-

женной нами методике была выполнена у 5

больных с последствиями травматического по-

вреждения ПС. Отличный результат с восстанов-

лением объема активного сгибания предплечья

до 130-150° и мышечной силы до 5 баллов от-

мечен у 4 больных, хороший – с восстановлени-

ем объема и силы активного сгибания предпле-

чья до 120° и 4 баллов, соответственно, у одного

больного.

Выводы

Методика биполярной транспозиции ниж-

ней половины грудино-реберной, брюшной ча-

стей БГМ на нервно-сосудистой ножке в ложе

удаленной парализованной двуглавой мышцы

плеча с формированием тубулизированного лос-

кута, удлинением его дистальных отделов лос-

кутом широкой фасции бедра имеет существен-

ные отличия от выполнявшихся раннее опера-

ций, что определяет эффективность ее в восста-

новлении активного сгибания предплечья при

травматическом повреждении ПС.
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Резюме. С целью изучения качества стационарной медицинской помощи больным с «поздней» эпилепсией,

степени ее соответствия международным стандартам проведен анализ 150 «Медицинских карт стационарного больного».

Результаты анализа сопоставлялись с данными параллельного осмотра больных (76% мужчин, 24% женщин),

рекомендациями «Временных протоколов ведения больных терапевтического профиля» и международных стандартов.

Эффективность использования медицинских технологий стационарного ведения больных с «поздней» эпилепсией

у 74,7% обследованных была оценена как высокая, у 25,3% – выше среднего. Показано, что дальнейшее

совершенствование стационарной помощи данной категории больных возможно при отработке четкой системы сбора

анамнестических и клинических данных; комплексном диагностическом подходе; выявлении у больных алкогольной

или наркотической зависимости; проведении инструментального обследования и вынесении диагноза «эпилепсия» в

соответствии с международными стандартами; своевременном назначении антиконвульсантов и правильном

составлении реабилитационных и профилактических рекомендаций; формировании у пациентов реабилитационно-

терапевтической мотивации; повышении теоретической подготовки медицинского персонала, больных и населения по

вопросам данного заболевания.

Ключевые слова: стационарная помощь, медицинская технология, эпилепсия у взрослых.

Abstract. With the purpose of studying the qualitative level of the hospital care of the patients suffering from «delayed»

epilepsy and its conformity with the international standards the analysis of 150 inpatient cards was carried out. The findings

of the analysis were compared to those of parallel examination of the patients (76% of men and 24% of women), to the

recommendations of “Provisional proceedings of the follow-up of patients with internal diseases” and to the international

standards.

The effectiveness of the use of the medical technology of the hospital treatment of the patients suffering from

«delayed» epilepsy was estimated as high in 74,7% of patients, and as above the average in 25,3% of patients. It is shown that

further perfection of the inpatient care of this category of patients is possible with elaboration of an efficient system of

anamnestic and clinical findings collection; revealing of alcoholic dependence and drug addiction in these patients; instrumental

checkup and diagnosing of epilepsy in accordance with the international standards; timely prescription of anticonvulsants

and proper working out of rehabilitation and prophylaxis recommendations; formation of rehabilitation-and-therapeutic

motivation in these patients; improved quality of the theoretical training of medical staff, patients and population as regards

this disease.

Адрес для корреспонденции: 210023, г.Витебск,
пр.Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет, кафедра неврологии и нейрохирургии - Аль-
Холайди Махфуд

Эпилепсия давно привлекает внимание

клиницистов. Это связано с рядом факторов и,

прежде всего, с широким распространением за-

болевания и его тяжелых  последствий [11, 12].

Заболевание является полиэтиологичным.

У детей и подростков причиной чаще являются

генетические факторы, вызывающие нарушения

обмена веществ или факторы, связанные с пери-

натальной патологией; у взрослых – экзогенные

воздействия на мозг или соматические болезни,

детерминирующие церебральный дисметаболизм

[3, 4, 11, 12].

Всемирной противоэпилептической лигой

в 1997 г. разработаны и опубликованы “Современ-

ные стандарты ведения больных эпилепсией”, где
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эпилептология определена как междисциплинар-

ная наука, объединяющая различные разделы не-

врологии, педиатрии, психиатрии, нейрохирур-

гии, нейрофизиологии, нейрорадиологии, клини-

ческой фармакологии, нейропсихологии и соци-

альной медицины [7, 8]. В этом аспекте качествен-

ное оказание помощи больным эпилепсией воз-

можно при организации четкого, согласованного

взаимодействия специалистов различных служб,

направленного на оптимальное решение конкрет-

ных индивидуальных проблем больного, т.е. со-

здание медицинской (медико-социальной) техно-

логии диагностики, лечения, реабилитации и

профилактики эпилепсии [5, 9, 14].

Под медицинской технологией понимает-

ся динамически взаимосвязанное клиническое,

лабораторное, инструментальное, функциональ-

но-диагностическое, лекарственное, немедика-

ментозное, реабилитационное, организационно-

методическое, а так же сервисное обеспечение

лечебно-диагностического процесса, которое

представляет собой определенный набор и пос-

ледовательность законченных действий (опера-

ций) и процедур (суммы операций) [13].

Существующая система медицинской помо-

щи больным эпилепсией позволяет говорить о

сохраняющемся у нас в республике приоритете

стационарного звена (неврологические отделе-

ния) в решении вопросов первичной диагности-

ки, экспертизы, формирования планов лечения,

реабилитации и вторичной профилактики. На

данный период времени в Республике Беларусь

нет нормативных документов, предписывающих

четкий алгоритм ведения больных эпилепсией.

Лечебно-профилактические организации Витеб-

ской области руководствуются региональными, ут-

вержденными в 2000 г. Министерством здраво-

охранения «Временными протоколами обследо-

вания и лечения больных терапевтического про-

филя» [6]. Международные стандарты в сложив-

шейся нормативной ситуации носят в большей

степени рекомендательный характер.

Учитывая изложенное выше, целью насто-

ящего исследования явилось изучение качества

клинико-диагностических, лечебных и организа-

ционно-методических составляющих стационар-

ной медицинской помощи больным с эпилепти-

ческими расстройствами, впервые возникающи-

ми у людей зрелого возраста, а также степени ее

соответствия международным стандартам, пре-

дусмотренным документами ВОЗ и Международ-

ной лиги по борьбе с эпилепсией.

Методы

Для достижения поставленной цели про-

веден анализ «Медицинских карт стационарного

больного» 150 больных, госпитализированных в

неврологические отделения городской больницы

скорой медицинской помощи, областной клини-

ческой и областной клинической психиатричес-

кой больниц г. Витебска в 2001-2002 г. в связи с

развившимися эпилептическими припадками.

Результаты анализа сопоставлялись с данными

параллельного осмотра больных, клинико-анам-

нестического анализа, дополнительных методов

обследования в соотношении с рекомендациями

«Временных протоколов ведения больных тера-

певтического профиля» и международных стан-

дартов. Основное количество пациентов (60%)

имели возраст от 30 до 60 лет при его средней

величине для всей группы 46,4+13,1 года. Из всего

числа обследованных мужчины составили 76%,

женщины – 24% .

В работе использовались следующие мето-

ды исследования:

1. Анамнестический: одновременно  в пе-

риод сбора анамнеза лечащим врачом формиро-

вался банк данных и анализировались сведения

о перенесенных заболеваниях, травмах, интокси-

кациях, социальных условиях, особенностях про-

фессиональной деятельности, характере предыду-

щего медицинского наблюдения и т.д.

2. Клинический: параллельно производил-

ся общепринятый врачебный осмотр- оценка со-

матического, неврологического, психического

статуса, измерение артериального давления, ча-

стоты пульса. В момент осмотра на основании

полученных данных, анамнеза, сведений от род-

ственников, медперсонала, сотрудников или дру-

гих лиц производилась оценка характера эпилеп-

тического пароксизма. В случаях выявления но-

вой информации, по показаниям, больные до-

полнительно осматривались смежными специ-

алистами: терапевтом, хирургом, нейрохирургом,

онкологом и др.

3. Инструментально-лабораторный: при

обнаружении новых данных, требующих повтор-

ной или дополнительной функционально-инст-

рументальной и лабораторной оценки, произво-

ВЕСТНИК ВГМУ, 2003, ТОМ 2, №4
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дились электроэнцефалография (ЭЭГ), эхоэнцефа-

лография (ЭХО-ЭГ), электрокардиография (ЭКГ),

офтальмоскопия, выполнялось общее и биохими-

ческое исследование крови, мочи; по показаниям

– рентгенография, компьютерная рентгеновская

(КТ) или магнитно-резонансная томография

(МРТ), ультразвуковая допплерография сосудов

мозга (УЗДГ) и т.д.

4. Полученные вследствие реализации п.п.

1-3 сведения подвергались комиссионному ана-

лизу на основании методики «Интегральной

оценки эффективности медицинских техноло-

гий» [13].

Интегральная оценка эффективности меди-

цинских технологий (МТ) основывается на учете

совокупной величины (Ie), состоящей из суммы

совокупных величин трех блоков критериев: для

характеристики клинико-диагностического обсле-

дования пациента (� Kd
1
-Kd

16
); для оценки ле-

чебно-реабилитационных мероприятий (� Lr
1
-

Lr
9
) и организационно-методических критериев

(� Om
1
-Om

16
). Критерии Kd

1
 - Kd

16
 в свою оче-

редь подразделены на блоки, характеризующие

полноту, соответствие стандарту, обоснованность

и своевременность первичного и контрольного

клинического, лабораторного, инструментально-

го обследований. При этом каждый из них (за ис-

ключением Kd
1
) позволяет оценить различные ас-

пекты исследуемого процесса как «полное соот-

ветствие стандарту», «неполное – не проведены

важные исследования», «неполное – не проведе-

ны самые важные исследования».

Критерии Lr
1
-Lr

9
 отражают обоснован-

ность, своевременность назначаемого лечения и

соответствие его стандарту, обоснованность его

дополнения, отмены; полноту проводимых реа-

билитационных мероприятий. Как в предыдущем

и последующем разделах, каждый критерий име-

ет 3-х или 2-х ступенчатую градацию.

Организационно-методические критерии

(Om
1
 -Om

16
) характеризуют оптимальность сро-

ков госпитализации, правильность постановки

диагноза, обоснованность назначения пациенту

консультативных услуг, соответствие состояния

здоровья пациентов при выписке из отделения

критериям оценки качества (выздоровление, зна-

чительное улучшение и т.д.).

Учитывая различные формулировки в опи-

сании степени реализации каждой составляющей

МТ, для упрощения изложения мы будем их име-

новать как «полная» – полная обоснованность

реализации составляющей МТ и соответствие ее

действующим стандартам; «почти полная» – не

реализованы важные, предусмотренные стан-

дартом составляющие МТ; «неполная» – не реа-

лизованы очень важные нормативные состав-

ляющие МТ. Трехступенчатая градация является

текущей. Конечный же интегральный показатель

эффективности (Ie=� Kd
1-16

+� Lr
1-9

+� Om
1-16

)

позволяет произвести оценку уровней эффектив-

ности медицинской технологии в пяти катего-

риях: низкий, ниже среднего, средний, выше

среднего, высокий [13].

Результаты и обсуждение

Клинико-диагностическое обследование.

Согласно полученным данным качество реали-

зации его отдельных составляющих было раз-

личным (рис. 1). Во время первичного осмотра

78,7% пациентов клинически (Kd
1
) были обсле-

дованы лечащим врачом в полном объеме. У

21,3% пациентов имелись ограничения в сборе

анамнестических сведений, касавшиеся в пер-

вую очередь характеристики эпилептических

пароксизмов, недостаточное посистемное опи-

сание соматического, неврологического и пси-

хического статуса.

Ведущим методом инструментальной диаг-

ностики эпилепсии, включенным в стандарты

ведения этой категории больных как обязатель-

ного, является электроэнцефалография. Учет дан-

ных ЭЭГ, согласно отечественным критериям

эпилепсии, является необходимым для постанов-

ки данного диагноза и проведения дифференци-

альной диагностики. Помимо того, международ-

ными стандартами ведения больных эпилепси-

ей предусмотрено обязательное использование

методов нейровизуализации (КТ, МРТ) при сле-

дующих обстоятельствах: если впервые в любом

возрасте развиваются припадки с парциальным

началом; если припадки возникают в первые годы

жизни, или у взрослых  с не классифицируемым

началом, или видимо генерализованным; при

наличии стабильного очагового неврологического

и/или нейропсихологического дефекта; при эпи-

лепсии, резистентной к лечению препаратами

первого ряда; при возобновлении припадков на

фоне терапии или изменении паттерна припад-

ков. Такие методы, как эхо-энцефалоскопия, люм-
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бальная пункция, краниография в настоящее вре-

мя носят вспомогательный характер [7]. В анали-

зируемой ситуации у 57,3% больных содержание

и объем первичного инструментального обследо-

вания (Kd
3
) были полностью обоснованы и со-

ответствовали стандарту. У 33,3% пациентов за

время лечения не были  проведены отдельные

важные первичные инструментальные обследо-

вания (рентгенограмма черепа, ЭХО-ЭГ, КТ,

МРТ), а в 9,6% случаев  не выполнена ЭЭГ, пре-

дусмотренная стандартами обследования боль-

ных эпилепсией как обязательное исследование,

или КТ, МРТ при наличии показаний. Если пер-

вичные лабораторные исследования (Kd
6
)  у 90%

больных проведены в предусмотренные сроки,

то инструментальные исследования (Kd
7
) сво-

евременно выполнены только у 77%. У 33% па-

циентов задержки обследования в основном

были обусловлены отсутствием диагностическо-

го оборудования (ЭЭГ, КТ, МРТ, УЗДГ) в невро-

логических стационарах и необходимостью их

направления в другие организации здравоохра-

нения. Это же являлось и причиной невозмож-

ности реализации полноты (Kd
14

) контрольных

инструментальных исследований  за время на-

хождения больного в стационаре, процент кото-

рой составил 86,7.

Лечебно-реабилитационные мероприятия.

В настоящее время считается, что условиями,

позволяющими достичь положительных резуль-

татов в лечении эпилепсии, является раннее его

начало, индивидуальность, непрерывность, дли-

тельность и преемственность [5, 7, 9]. Перспек-

тивы успешного лечения, вторичной профилак-

тики и реабилитации в значительной мере свя-

заны с все расширяющимся арсеналом антикон-

вульсантов (АК) [2]. Однако немаловажное зна-

чение в этом плане имеет учет и коррекция дру-

гих, в первую очередь этиопатогенетических

механизмов эпилепсии, впервые возникающей

у людей зрелого возраста. Степень реализации

лечебно-реабилитационных мероприятий, про-

водимых в стационаре у обследованных боль-

ных (рис. 2) в целом можно было оценить как

полную. Вопросы, имеющие преимущественно

теоретический характер, относились к критери-

ям Lr
1
, Lr

7-9
. Первый из них касался назначения

больным препаратов (Lr
1
) из группы АК и тран-

квилизаторов (ТВ). Как показал анализ, незави-

симо от давности развития эпиприпадков пре-

паратами выбора оставались ТВ (рис. 3), при-

нимаемые 86,2% больных. Это согласуется с ли-

тературными данными о наличии противосудо-

рожного эффекта у транквилизаторов из группы

бензодиазепинов [9, 11, 12]. Пациенты, получав-

шие АК, составляли 27,6%, а препараты из обе-

их групп – 13,8%, что не вполне согласуется с

протоколами ведения неврологических больных,

предусматривающими назначение АК больным

с установленным диагнозом эпилепсии. В об-

следованной группе количество больных, кото-

рых припадки беспокоили до момента госпита-

лизации, в том числе и на фоне транквилизато-

ров,  и которым показано было назначение АК,

составляло 57,5%.

Вторым вопросом, требующим дальнейше-

го обсуждения, как следует из результатов иссле-

дования, является необходимость и объем назна-
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Рис. 1. Характеристика уровней клинико-диагностического обследования больных эпилепсией (n=150).
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Рис. 2. Характеристика уровней лечебно-реабилитационной помощи больным эпилепсией (n=150).
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Рис. 3. Характеристика противосудорожной терапии больных эпилепсией в соотношении с давностью
припадков (n=150).

чаемого дополнительного лечения и оптимиза-

ция реабилитационных мероприятий (Lr
7
), со-

держание которых остается индивидуально на-

правленным и не нормировано полностью стан-

дартами ведения больных эпилепсией. Что ка-

сается его первой части, то в данной группе боль-

ных в 38,7% случаев первоначальная схема ле-

чения дополнена препаратами, корректирующи-

ми функцию других органов. Вторая часть воп-

роса непосредственно связана с формулировкой

заключительного диагноза, степенью его этио-

патогенетической обоснованности и в связи с

этим примерно в 22% случаев (Lr
8-9

) имела мес-

то необходимость внесения дополнительных

рекомендаций в планы стационарной и перспек-

тивной реабилитации, что показал следующий

раздел исследования.

Организационно-методическое обеспече-

ние реализации МТ. Анализ организационно-ме-

тодических критериев реализации МТ больным

эпилепсией (рис. 4) выявил потребность в оп-

тимизации сроков госпитализации (Om
1
), пра-

вильности постановки клинического (Om
5
) и зак-

лючительного диагнозов (Om
8
). Величина кри-

териев Om
5
, Om

8
 сказалась и на критериях Om

13-

16
: адекватность использования врачом опреде-

ленной МТ, наличие резервов для более опти-

мального ее применения, связи качества ее ис-

пользования с техническим оснащением лечеб-

ного учреждения и возможными техническими

резервами.

Протоколами ведения больных эпилепси-

ей предусмотрена средняя длительность их ста-

ционарного обследования в 7 дней, при час-
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Рис. 4. Характеристика организационно-методического обеспечения лечения
больных эпилепсией (n=150).

тых припадках и необходимости подбора дозы

препарата – 21 день. Средняя продолжитель-

ность нахождения в стационаре обследованного

контингента составила 8+0,4 койко-дней, при

вариациях от 1 до 30 дней (рис. 5). В целом же

среди пролеченных больных у 59,3% длитель-

ность госпитализации (Om
1
) соответствовала

сроку, установленному временным протоколом

для лиц, страдающих эпилепсией. В 14% слу-

чаев имелось превышение продолжительнос-

ти госпитализации, а у 26,7% пациентов дли-

тельность госпитализации оказалась меньше

установленных границ. Сроки продолжитель-

ности госпитализации были обоснованными в

76,7% случаев. Уменьшение сроков, как прави-

ло, детерминировалось окончанием обследова-

ния (93,8%), самовольным уходом из стацио-

нара, нарушением режима (6,2%). Увеличение

сроков госпитализации в 95,3% случаев опре-

делялось необходимостью уточнения диагноза,

наличием сопутствующих заболеваний, требу-

ющих дополнительного лечения (пневмония,

артериальная гипертензия, бронхиальная аст-

ма и др.), в ряде случаев – доступностью неко-

торых диагностических методов исследования

(КТ, МРТ). В 4,7% случаев увеличение сроков

госпитализации определялось необоснованной

задержкой выписки  лечащим врачом.

Критерии, отражающие правильность и

полноту постановки клинического (Om
5
) и заклю-

чительного (Om
8
) диагноза, показали, что они со-

ответствовали один одному и, в среднем, в 77%

случаев полностью характеризовали имеющиеся

расстройства. В 3% случаев в диагнозах не в пол-

ВЕСТНИК ВГМУ, 2003, ТОМ 2, №4

 Рис. 5. Длительность госпитализации больных эпилепсией (n=150).
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ном объеме отражались сопутствующие заболе-

вания. У 20% больных, при соответствии со-

держательной стороны диагноза имеющемуся

расстройству, изменение его формулировки

влекло изменение акцентов в реабилитацион-

ных и профилактических программах. Прежде

всего, это касалось вынесения на первое место

в совокупности нозологий диагноза «эпилеп-

сия».

По определению экспертов Международ-

ной противоэпилептической лиги, «эпилепсия

– это состояние, характеризующееся повторны-

ми (2 и более) эпилептическими припадками, не

спровоцированными какими-либо непосред-

ственными причинами». Множественные при-

падки, происходящие в течение 24 часов, расце-

ниваются как однократное событие. Фебриль-

ные и неонатальные припадки не включаются в

эту категорию [10, 14, 15]. Эпилепсия, развив-

шаяся впервые у людей зрелого возраста, в боль-

шинстве случаев может быть отнесена к симп-

томатической [1].

Настоящее исследование показало, что у

42,6% больных ведущей причиной развития за-

болевания могла быть перенесенная ранее че-

репно-мозговая травма, 26% больных страда-

ли хроническим алкоголизмом (факт избыточ-

ного употребления алкоголя выявлен у 58% об-

следованных), 16% пациентов до появления

эпилептических пароксизмов перенесли острые

нарушения мозгового кровообращения или

страдали хронической его недостаточностью,

5,4% обследованных болели воспалительными

заболеваниями головного мозга, у 1,3% паци-

ентов выявлены объемные мозговые процес-

сы. Только у 13 человек (8,7%) не выявлено ни-

каких анамнестических и клинических сведе-

ний, которые можно было бы оценить как эти-

опатогенетически значимые для развития эпи-

лептического пароксизма.

У 57,5% впервые госпитализированных

больных припадки имели место и ранее. Сле-

довательно, если руководствоваться междуна-

родными критериями эпилепсии и изложен-

ным выше, у большинства больных имеется до-

статочно оснований для постановки диагноза

«симптоматическая эпилепсия» как ведущего

или сопутствующего заболевания. В то же вре-

мя, как уже отмечено, у 20% больных клини-

ческий и заключительный диагноз отражали в

первую очередь возможные причины эпилеп-

тических приступов, а не факт наличия эпилеп-

сии. Примером может служить диагноз «пост-

травматическая энцефалопатия с судорожным

синдромом» вместо диагноза «симптоматичес-

кая эпилепсия, фокальная форма вследствие по-

сттравматической энцефалопатии с редкими

простыми парциальными пароксизмами». Вы-

несение заключительного диагноза «эпилеп-

сия» в развернутой формулировке, предусмот-

ренной Международной классификацией эпи-

лепсии, вместо эпилептического синдрома, по-

зволит, во-первых, осуществлять реальный ста-

тистический учет заболеваемости и болезнен-

ности населения, во-вторых, адекватно строить

реабилитационные и профилактические про-

граммы и, в третьих, осуществлять в соответ-

ствии с существующими стандартами подбор

противосудорожной и дополнительной тера-

пии. Возможно, в ситуации, где требуется зна-

чительная коррекция заболевания иницииро-

вавшего эпилепсию, целесообразно вынесение

диагноза «эпилепсия» и его шифровка как до-

полнительного расстройства.

Полное соответствие стандарту объема

консультативных медицинских услуг (Om
10

) кон-

статировано у 80,7% больных. Адекватное и пол-

ное использования МТ лечащим врачом (Om
13

)

имело место у 69,3% больных, почти полное – у

30%, неполное – 0,7%, что в совокупности обус-

лавливалось технической оснащенностью и орга-

низацией функционально-инструментального и

лабораторного обследования, подходами к лече-

нию больных данной категории в учреждении,

подходами к формулировке диагнозов и рядом

других более частных вопросов. Усредненно в

25% исследованных случаев имелись резервы

для более адекватного использования МТ с уче-

том технической вооруженности лечебно-про-

филактической организации и возможными тех-

ническими резервами (Om
14-16

).

В итоге, как показали результаты (Ie) ис-

следования (рис. 6), эффективность использова-

ния МТ стационарного ведения больных с «по-

здней» эпилепсией у 74,7% обследованных мог-

ла быть оценена как высокая, у 25,3% – выше

среднего. Последняя величина, как видно из ри-

сунка (рис. 6) и было отмечено выше, обуслов-

лена выявленными неиспользованными резер-

вами по реализации составляющих разделов МТ.



103

96,7

64

74,7

0

20

2 0

66

0
10
20
30
40
50

60
70
80
90

100

Kd Lr Om Ie

Критерии (% от всей группы)

Высокий Выше среднего Средний

Рис. 6. Показатели уровней эффективности МТ в группе больных эпилепсией (n=150).

Выводы

Таким образом, анализ полученных резуль-

татов позволяет сделать следующие выводы:

1. Существующая организация стационар-

ной помощи больным эпилепсией, впервые раз-

вившейся в зрелом возрасте, в целом соответ-

ствует существующим нормативным требовани-

ям и в значительной степени международным

стандартам.

2. Дальнейшее ее совершенствование, как

и данной специализированной медицинской

технологии в целом, возможно при соблюдении

научно обоснованных требований:

· отработка четкой системы сбора анамне-

стических и клинических данных, начиная со зве-

на оказания первой помощи (скорая помощь, уча-

стковый терапевт, семейный врач, врач прием-

ного покоя);

· комплексный диагностический подход к

оценке всех имеющихся у пациента соматичес-

ких и неврологических расстройств;

· выявление наличия и оценке степени ал-

когольной или наркотической зависимости у

больного;

· проведение инструментального обследо-

вания (ЭЭГ, КТ, МРТ) в соответствии с между-

народными стандартами ведения больных эпи-

лепсией;

· вынесение диагноза «эпилепсия» при на-

личии достаточного количества показаний для

его обоснования, в заключительный диагноз;

· своевременное назначение и правильный

последующий подбор дозы препаратов из груп-

пы антиконвульсантов;

· составление реабилитационных и профи-

лактических рекомендаций для пациентов, на-

правленных на коррекцию выявленных прямых

и потенциальных эпилептогенных факторов;

· формирование реабилитационно-тера-

певтической мотивации у больных;

· адекватная реализация заключительных

рекомендаций при последующем амбулаторно-

поликлиническом наблюдении;

· повышение теоретической подготовки

медицинского персонала, больных и населения

по вопросам данного заболевания.
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Резюме. Изучение особенностей организации медицинской помощи на догоспитальном этапе, включая

определение времени от начала заболевания до оказания больному специализированной медицинской помощи и

изучение причин поздней госпитализации, должно способствовать разработке мероприятий, направленных на

повышение эффективности медицинской помощи. С целью изучения медико-организационных аспектов оказания

медицинской помощи исследовано 327 больных с острыми нарушениями мозгового кровообращения. Установлено,

что 62,1% больных с инсультом госпитализировались бригадами скорой и неотложной медицинской помощи, 21,1%

направлялись в стационар врачами поликлиник. Доля больных, которые были госпитализированы в течение первых 3

часов от начала заболевания, составила 33,0%; позднее 24 часов от начала заболевания госпитализировано 33,3%

пациентов. Наиболее частой причиной поздней госпитализации было несвоевременное обращение пациентов за

медицинской помощью.

Показана необходимость адекватной подготовки специалистов станций скорой и неотложной медицинской

помощи и врачей поликлинического звена по вопросам неотложной сосудистой патологии. Проведение просветительной

работы с населением с целью информирования людей о ранних симптомах инсульта и важности лечебных мероприятий

в самом начале заболевания позволит улучшить результативность лечения.

Ключевые слова: организация, догоспитальная медицинская помощь, острые нарушения мозгового
кровообращения.

Abstract. In order to improve stroke management we need to clarify the present status of acute stroke care before

admission including the determination of time from the onset to hospitalization and the study of the reason of late admission.

To assess the organization of acute stroke care we examined 327 patients who were admitted to the hospital. We revealed that

62,1% of patients were brought to the hospital by ambulance and 21,1% were directed from the outpatient department. 33,0%

СТАЦИОНАРНАЯ МЕДИЦИНСКАЯ ПОМОЩЬ БОЛЬНЫМ ЭПИЛЕПСИЕЙ
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Острые нарушения мозгового кровообра-

щения (ОНМК) имеют важное медико-социаль-

ное значение, что определяется их существен-

ной долей в структуре заболеваемости и смерт-

ности населения, высокими показателями вре-

менной нетрудоспособности и первичной ин-

валидности. Это обуславливает значительные

экономические затраты на организацию нео-

тложной помощи, лечебно-диагностических ме-

роприятий и более существенные суммарные

затраты на восстановительное лечение и обслу-

живание больных с ОНМК, а также косвенные

потери, связанные с высокими показателями

временных трудовых потерь [1, 5, 6, 13, 14].

Вышеизложенное определяет актуальность

и приоритетность вопросов изучения организа-

ции неврологической помощи при ОНМК с це-

лью повышения ее эффективности. Результатив-

ность лечения больных с данной патологией во

многом зависит от правильной организации

медицинской помощи. Ранняя госпитализация

больных с ОНМК, адекватная медицинская по-

мощь в остром периоде инсульта, своевремен-

ное проведение реабилитационных мероприя-

тий являются основополагающими факторами,

благодаря которым достигается максимально

возможный медицинский, экономический и со-

циальный эффект [1, 4, 7, 12, 15]. Важным собы-

тием в развитии ангионеврологической помо-

щи населению страны явилось подписание  при-

каза  Министерства здравоохранения Республи-

ки Беларусь №188 от 21.07.2000 г. «О мерах по

совершенствованию оказания медицинской по-

мощи больным с острыми нарушениями мозго-

вого кровообращения», в котором впервые чет-

ко определена система этапной помощи боль-

ным с инсультом, предусмотрено создание сети

специализированных неврологических инсуль-

тных отделений с палатами нейрореанимации

и интенсивной терапии в их составе, утвержде-

ны штатные нормативы таких отделений. Сле-

дует отметить, что существует много работ о том,

как должна быть организована медицинская по-

мощь больным с ОНМК, однако исследований,

посвященных анализу уже сложившейся систе-

мы организации медицинской помощи и выяв-

лению ее недостатков, немного.

Целью данного исследования явилось изу-

чение особенностей оказания догоспитальной

медицинской помощи больным с различными

типами мозгового инсульта.

Методы

Методом направленного отбора сформи-

рована выборочная совокупность, которую со-

ставили 327 больных с ОНМК, лечившихся в

неврологических отделениях в период 2001-

2002 гг. Больных с геморрагическим инсультом

(ГИ) было 75 (22,9%), с ишемическим инсуль-

том (ИИ) – 252 (77,1%). Мужчин было 174

(53,2%), женщин –153 (46,8%). Средний возраст

больных составил 65,1±11,3 лет. Использовал-

ся медико-клинический метод, включающий

оценку соматического, неврологического стату-

са, определение уровня сознания, изучение

причин позднего поступления больных в не-

врологические отделения стационаров. Меди-

ко-организационный метод был направлен на

анализ организации догоспитальной помощи

больным с ОНМК. С этой целью производи-

лась выкопировка сведений из медицинской до-

кументации. Статистическая обработка прово-

дилась на основе рабочих группировочных таб-

лиц на ЭВМ с помощью программ Excel,

Statistica 6.0 for Windows. Полученные результа-

ты были обработаны методами непараметри-

ческой статистики (коэффициент взаимной со-

пряженности Пирсона, точный метод Фишера).

Результаты

Первая медицинская помощь 203 (62,1%)

больным с ОНМК была оказана бригадами ско-

of patients were admitted during the first 3 hours after stroke onset and 33,0% - after 24 hours. The most frequent reason of

late admission was the delay in patients’ seeking for medical care.

This shows the importance of special stroke management training of ambulance and outpatient department stuff.

Education of population  aimed at informing people about the early signs of stroke and the importance of early treatment will

enable the improvement of therapeutic measures efficiency.

ВЕСТНИК ВГМУ, 2003, ТОМ 2, №4
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рой и неотложной медицинской помощи

(СНМП). Доли больных, доставленных в ста-

ционар специализированными и линейными

бригадами СНМП, составили 34,3% и 27,8%.

Время от приема вызова до доставки больного

в стационар составило 58,1±2,4 мин. Врачами

поликлиник были направлены в стационар 69

больных (21,1%), среди которых только 27

(39,1%) пациентов были осмотрены невроло-

гом, 42 (60,9%) – участковым терапевтом. Са-

мостоятельно обратились в приемные отделе-

ния стационаров 7 (2,1%) больных. В других от-

делениях симптомы ОНМК развились у 6

(1,8%) пациентов, в больницах – у 32 (9,8%)

человек, в остальных случаях (3,1%) первая ме-

дицинская помощь оказывалась в других лечеб-

но-профилактических организациях (ЛПО).

Больные с ГИ были доставлены в стационар

бригадами СНМП в 70,7% случаев, больные с

ИИ – в 59,5%. Доли больных с ИИ и ГИ, кото-

рые были осмотрены врачами поликлиник на

догоспитальном этапе и направлены ими в ста-

ционар, составили 23,8% и 4,0% соответствен-

но (Р<0,001).

Изучены особенности оказания первой

медицинской помощи больным с различными

вариантами нарушения сознания при поступ-

лении (табл. 1). Бригады СНМП в большинстве

случаев оказывали помощь больным с глубоки-

ми нарушениями сознания. Процентная доля

больных без нарушения сознания, которые были

госпитализированы бригадами СНМП, соста-

вила 51,4%, в состоянии умеренного оглушения

– 71,0%, глубокого оглушения – 67,7%, в сопоре

– 85,8%, в коматозном состоянии – 84,9%. Боль-

ные с ясным сознанием обращались за меди-

цинской помощью в поликлинику в 28,3% слу-

чаев, значительно меньше больных, доставлен-

ных с глубокими нарушениями сознания, про-

консультированы врачами поликлиник (с глу-

боким оглушением – 14,7%, в сопоре – 7,1%, в

коме – 3,0%).

При проведении анализа правильности

диагностирования мозгового инсульта на до-

госпитальном этапе (табл. 2), обнаружено, что

тип мозговой катастрофы определен в 36,0%

случаев (в 5,4% – ошибочно), в 49,7% наблю-

дений диагностировано ОНМК без уточнения

типа сосудистой катастрофы. Другая сосудис-

тая патология головного мозга была установ-

лена в 30 (9,6%) случаях. Нозологическая

структура этого контингента включала: гипер-

тонический криз – 13 (4,1%), транзиторная

ишемическая атака – 11 (3,5%), дисциркулятор-

ная атеросклеротическая энцефалопатия – 3

(1,0%), остаточные явления перенесенного

инсульта – 2 (0,6%), вегетативно-сосудистая

дистония – 1 (0,3%). Ошибочная диагностика

заболевания другого генеза была констатиро-

вана у 15 (4,7%) больных. При этом чаще были

установлены такие диагнозы, как черепно-моз-

говая травма – у 6 (1,6%) пациентов, судорож-

ный приступ – у 3 (1,0%). Среди остальных 6

заключений встречались: токсико-дисметаболи-

Таблица 1 

Формы первой медицинской помощи, оказанной больным с различными вариантами  
нарушения сознания 

Направившая организация здравоохранения 
Уровень сознания при 

поступлении Бригада 
СНМП 

Поликлини-
ка 

Самостоя-
тельно 

Другие лечебно-
профилактические 

организации 

Ясное (n=177) 
91 

(51,4%) 

50* 

(28,3%) 

5 

(2,8%) 

31 

(17,5%) 

Умеренное оглушение 

(n=69) 

49 

(71,0%) 

12 

(17,4%) 

1 

(1,4%) 

7 

(10,2%) 

Глубокое оглушение 

(n=34) 

23 

(67,7%) 

5 

(14,7%) 

1 

(2,9%) 

5 

(14,7%) 

Сопор (n=14) 
12 

(85,8%) 

1 

(7,1%) 
– 

1 

(7,1%) 

Кома (n=33) 
28 

(84,9%) 

1* 

(3,0%) 
– 

4 

(12,1%) 

Примечание: * – Р<0,05 относительно бригад скорой и неотложной медицинской помощи (СНМП). 
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ческая энцефалопатия, ушибленная рана, от-

равление неизвестным ядом, тромбоз плече-

вой артерии, тромбоэмболия легочной арте-

рии, кавернозное соустье.

Тип инсульта при первичном осмотре в

стационаре был определен в 52,3% наблюде-

ний, причем в 8,0% случаев неправильно. Ди-

агностировано ОНМК без уточнения типа со-

судистой катастрофы в 39,1% случаев, другая

сосудистая патология головного мозга – в 6,1%,

другие заболевания – в 2,5%. При первичном

осмотре в стационаре достоверно чаще, чем на

догоспитальном этапе, правильно диагности-

ровался тип инсульта (44,3% и 30,6%; Р<0,001)

и реже устанавливался диагноз ОНМК без

уточнения типа мозговой катастрофы (39,1%

и 49,7%; Р<0,007). Неправильно распознава-

ли мозговой инсульт как другую сосудистую

патологию или заболевания другого нозооло-

гического ряда, врачи направивших учрежде-

ний на догоспитальном этапе чаще, чем врачи

стационаров при первичном осмотре (14,3%

и 8,6%; Р=0,02).  Следует отметить, что ГИ в

начале заболевания на догоспитальном этапе

и при первичном осмотре в стационаре часто

воспринимался как ИИ (19,2% и 28,0% соот-

ветственно). Это, возможно, связано с рядом

особенностей течения ГИ в первые сутки забо-

левания (недостаточно выраженная общемоз-

говая симптоматика, отсутствие менингеальных

симптомов), отсутствием анамнестических све-

дений и/или крайне тяжелым состоянием боль-

ного и наличием противопоказаний к прове-

дению люмбальной пункции, а также отсут-

ствием примеси крови в ликворе в первые сут-

ки заболевания.

В таблице 3 представлена сравнительная

характеристика правильности установления

диагнозов различными направившими специ-

алистами. Выявлена высокая частота правиль-

ной диагностики типа инсульта неврологами

специализированных бригад СНМП по сравне-

нию с врачами линейных бригад (44,6% и 9,9%;

Р<0,0001). Процентная доля диагнозов с неуточ-

ненным типом инсульта, установленных вра-

чами линейных бригад СНМП, была несколько

выше, чем аналогичных диагнозов, поставлен-

ных врачами специализированных бригад

(57,1% и 43,8%). Неверно расценивали мозго-

вой инсульт как другую сосудистую патологию

данные специалисты в 19,8% и 2,7% соответ-

ственно (Р<0,0001), как другие заболевания в

7,7% и 2,7% соответственно. Доля диагнозов с

правильно определенным типом мозгового ин-

сульта, которые были установлены невролога-

ми поликлиник, была больше, чем установлен-

ных участковыми терапевтами (59,3% и 14,3%;

Р<0,0001). Участковые терапевты в большин-

Таблица 2 

Характеристика правильности установления диагнозов направившими учреждениями  
и при первичном осмотре в стационаре при различных типах инсульта 

На догоспитальном этапе При поступлении Характеристик 
правильности  
установления  

диагнозов 
ГИ (n=73) 

ИИ 
(n=241) 

Всего 
(n=314) 

ГИ (n=75) 
ИИ 

(n=252) 
Всего 

(n=327) 

Правильно  

установлен тип 

20 

(27,4%) 

76 

(31,5%) 

96 

(30,6%) 

27 

(36,0%) 

118 

(46,8%) 

145*** 

(44,3%) 

Не уточнен тип 
28 

(38,4%) 

128* 

(53,1%) 

156 

(49,7%) 

19 

(25,3%) 

109** 

(43,3%) 

128*** 

(39,1%) 

Неправильно 

установлен тип 

14 

(19,2%) 

3* 

(1,2%) 

17 

(5,4%) 

21 

(28,0%) 

5** 

(2,0%) 

26 

(8,0%) 

Другая сосудистая 

патология 

6 

(8,2%) 

24 

(10,0%) 

30 

(9,6%) 

4 

(5,3%) 

16 

(6,4%) 

20 

(6,1%) 

Заболевание  

другого генеза 

5 

(6,9%) 

10 

(4,2%) 

15 

(4,7%) 

4 

(5,3%) 

4 

(1,6%) 

8 

(2,5%) 

Примечание: ГИ – больные с геморрагическим инсультом;  

ИИ – больные с ишемическим инсультом; 

* – Р<0,05 относительно диагнозов, установленных больным с ГИ на догоспитальном этапе;  

** – Р<0,05 относительно диагнозов, установленных больным с ГИ при первичном осмотре;  
*** – Р<0,05 относительно диагнозов, установленных на догоспитальном этапе.  
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стве случаев (71,4%) диагностировали ОНМК

без уточнения типа мозговой катастрофы, ана-

логичные действия были осуществлены невро-

логами поликлиник в 37,0% случаев. Непра-

вильно распознавали мозговой инсульт как дру-

гую сосудистую патологию и заболевание дру-

гого генеза участковые терапевты в 9,5% слу-

чаев, неврологи поликлиник – в 3,7%.

До 3 часов от начала развития первых

признаков заболевания поступило 108 (33,0%)

больных, в промежуток от 4 до 12 часов – 71

(21,7%), от 13 до 24 – 39 (11,9%), позднее 24

часов – 109 (33,3%). Процентная доля больных

с ГИ, которые поступили до 3 часов от начала

заболевания, была достоверно больше, чем

больных с ИИ (42,7% и 29,8%; Р<0,0005). Это

связано с тем, что больные с ГИ, имеющие наи-

более тяжело протекающие формы заболевания

с развитием нарушений сознания, госпитали-

зировались в более ранние сроки бригадами

СНМП. Несвоевременное обращение за меди-

цинской помощью было наиболее частой при-

чиной поздней госпитализации (позднее 24

часов от начала заболевания) как больных с ИИ,

так и больных с ГИ (20,6% и 9,3%; Р<0,03). Доли

больных с ИИ и ГИ, для которых было харак-

терно необоснованно продолжительное лече-

ние в поликлинике, составили 10,3% и 4,0% со-

ответственно. Несвоевременный перевод из

других стационаров больных с ГИ был в 5,3%,

больных с ИИ – в 2,0%. Первичная госпитали-

зация в непрофильное отделение в связи оши-

бочной диагностикой заболевания наблюдалась

в 1,5% случаев. Не были госпитализированы

бригадами СНМП при первичном вызове и ос-

тавлены дома 2,1% больных по причине не рас-

познания первых признаков ОНМК (табл. 4).

Обсуждение

Результативность лечения больных с

ОНМК обеспечивается четкой преемственнос-

тью диагностических и терапевтических мероп-

риятий на всех этапах оказания медицинской

помощи. На догоспитальном этапе важное зна-

чение имеет решение следующих задач: уста-

новление догоспитального диагноза, проведе-

ние комплекса экстренной синдромальной те-

рапии, решение вопроса о госпитализации

больного, выбор профильного стационара. Пер-

вым звеном в системе этапной помощи боль-

ным с ОНМК должны быть специализирован-

ные неврологические бригады СНМП [1, 5, 9,

12, 14]. Их преимуществами является то, что в

Таблица 3 

Характеристика правильности установления диагнозов различными направившими  
специалистами 

Направивший специалист Характеристика 
правильности  
установления  

диагнозов 

ВЛБСН 
МП 

(n=91) 

ВНСБСН 
МП 

(n=112) 

НП 
(n=27) 

УТ 
(n=42) 

ВДЛПО 
(n=42) 

Правильно  

установлен тип 

9 

(9,9%) 

50* 

(44,6%) 

16 

(59,3%) 

6** 

(14,3%) 

15 

(35,7%) 

Не уточнен тип 52 

(57,1%) 

49 

(43,8%) 

10 

(37,0%) 

30** 

(71,4%) 

15 

(35,7%) 

Неправильно  

установлен тип 

5 

(5,5%) 

7 

(6,3%) 
– 

2 

(4,8%) 

3 

(7,1%) 

Другая сосудистая 

патология 

18 

(19,8%) 

3* 

(2,7%) 

1 

(3,7%) 

3 

(7,1%) 

5 

(11,9%) 

Заболевание другого 

генеза 

7 

(7,7%) 

3 

(2,7%) 
– 

1 

(2,4%) 

4 

(9,5%) 

Примечание: ВЛБСНМП – врач линейной бригады СНМП; 

ВНСБСНМП – врач-невролог специализированной бригады СНМП; 

НП – невролог поликлиники; 

УТ – участковый терапевт; 

ВДЛПО – врачи других ЛПО; 

* – Р<0,05 относительно диагнозов, установленных ВЛБСНМП;  

** – Р<0,05 относительно диагнозов, установленных неврологом поликлиники. 
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подавляющем большинстве случаев у пациен-

тов не только правильно диагностируется ост-

рая сосудистая патология и им оказывается эк-

стренная интенсивная терапия, но и осуществ-

ляется последующая незамедлительная про-

фильная госпитализация. По литературным дан-

ным, на догоспитальном этапе более полови-

ны больных (62,5%) с ОНМК получают неспе-

циализированную медицинскую помощь, кото-

рая оказывается врачами линейных бригад ско-

рой помощи или участковыми терапевтами [1].

По нашим данным, этот показатель равен

40,7%. Менее половины (39,1%) больных, на-

правленных врачами поликлиник, были осмот-

рены неврологами. Доля больных, направлен-

ных специализированными бригадами СНМП,

составила 34,3%. При сопоставлении получен-

ных данных с результатами исследований, про-

веденных в России, выявлено, что полученный

нами показатель находится на более высоком

уровне. Так, например, в Санкт-Петербурге спе-

циализированными неврологическими брига-

дами были доставлены в стационары только

7,7% больных с ОНМК, в Уфе – 12,2% больных

с нетравматическими внутричерепными крово-

излияниями [3, 10].

Частое оказание неспециализированной

догоспитальной медицинской помощи больным

с ОНМК терапевтами поликлиник и врачами

линейных бригад СНМП обуславливает необ-

ходимость совершенствования системы подго-

товки, повышения квалификации и переподго-

товки этих специалистов. Недостаточные зна-

ния врачами общего профиля причин и клини-

ческой картины заболевания приводят к боль-

шему числу ошибочных диагнозов и, следова-

тельно, к неправильной тактике ведения боль-

ных с ОНМК [5]. По данным нашего исследо-

вания, участковые терапевты определяли тип

инсульта в 14,3% случаев, что явно недостаточ-

но, учитывая большую распространенность дан-

ной патологии. Неврологи поликлиник пра-

вильно распознавали тип инсульта в 4,2 раза

чаще (59,3%). Неврологи специализированных

бригад СНМП правильно устанавливали тип

инсульта в 4,5 раза чаще, чем врачи линейных

бригад (44,6% и 9,9%), а ошибочно расценива-

ли инсульт как другую сосудистую патологию

или заболевание другого генеза в 5,1 раза реже

(27,5% и 5,4%). Полученные данные соответ-

ствуют литературным: так, по результатам не-

которых исследований неврологи специализи-

рованных бригад правильно диагностировали

тип инсульта в 67,7% случаев, неврологи по-

ликлиник – в 34,6%, а врачи линейных бригад

скорой помощи и участковые терапевты – лишь

в 7,6% [2]. Отмечается высокая частота пра-

вильной диагностики нетравматического внут-

ричерепного кровоизлияния неврологами спе-

циализированных бригад СНМП (79,5%), по

сравнению с врачами линейных бригад (16,7%)

и врачами поликлиник (13,9%) [3]. По данным

других авторов, неврологи специализирован-

ных бригад правильно определяют тип инсульта

в 85-90%, а врачи линейных бригад скорой по-

мощи – в 34% наблюдений [9].

Необходимость ранней госпитализации

больных обусловлена наличием зависимости

исхода заболевания от времени, прошедшего от

развития первых признаков заболевания до на-

Таблица 4 

Причины позднего поступления в неврологические отделения больных с разными типами  
мозгового инсульта  

Тип мозгового инсульта 
Причины позднего поступления 

ГИ (n=75) ИИ (n=252) 

Всего 
(n=327) 

Позднее обращение за медицинской 

помощью 
7 (9,3%) 52 (20,6%)* 59 (18,0%) 

Лечение в поликлинике 3 (4,0%) 26 (10,3%) 29 (8,9%) 

Лечение в другой больнице 4 (5,3%) 5 (2,0%) 9 (2,8%) 

Непрофильная госпитализация 2 (2,7%) 3 (1,2%) 5 (1,5%) 

Не госпитализированы бригадой 

СНМП 
2 (2,7%) 5 (2,0%) 7 (2,1%) 

Примечание: ГИ – больные с геморрагическим инсультом;  

ИИ – больные с ишемическим инсультом; 

* – Р< 0,05. 
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чала проведения активной комплексной тера-

пии [1, 8, 9, 11, 12]. В течение первых 3 часов с

момента развития заболевания поступила треть

(33,0%) всех госпитализированных больных,

примерно такая же доля больных поступили по-

зднее 24 часов. Наиболее частой причиной не-

своевременной госпитализации явилось по-

зднее обращение пациентов за медицинской по-

мощью. В целом показатель поздней госпита-

лизации в стационар оказался примерно на та-

ком же уровне, по сравнению с результатами

других исследований. Процентная доля боль-

ных с ОНМК, поступивших позднее 24 часов

от появления первых симптомов инсульта, по

данным одних авторов, составила 35,2%, гос-

питализированных в течение первых 6 часов –

26,2% [10], по данным других, несвоевремен-

ная госпитализация больных с нетравматичес-

кими внутричерепными кровоизлияниями

была выявлена в 23,5% случаев [3]. Позднее об-

ращение за медицинской помощью, по мне-

нию Б.С. Виленского (2002), обусловлено не

только постепенным развитием симптомов, от-

носительно легким течением заболевания, но

и низкой медицинской грамотностью населе-

ния и недооценкой серьезности и опасности для

жизни ОНМК, а также социальной запущенно-

стью малообеспеченных одиноких пенсионе-

ров [1]. Проведенный анализ состояния суще-

ствующей догоспитальной системы медицин-

ской помощи больным с ОНМК показал, что

имеется ряд существенных недостатков, требу-

ющих проведения мероприятий по ее улучше-

нию. Оказание первой медицинской помощи

врачами-специалистами, повышение квалифи-

кации по вопросам неотложной сосудистой

патологии участковых терапевтов и врачей ли-

нейных бригад СНМП будет способствовать

правильной диагностике ОНМК, ранней и про-

фильной госпитализации данного контингента

больных.

Выводы

1. В большинстве случаев (62,1%) первая

медицинская помощь больным с острыми на-

рушениями мозгового кровообращения оказы-

вается бригадами СНМП. Доля больных с ге-

моррагическим инсультом, которым была ока-

зана медицинская помощь и осуществлена гос-

питализация врачебными бригадами СНМП

составила 70,7%; при ишемическом инсульте

данный показатель составил 59,5%. В то же

время на догоспитальном этапе аналогичные

действия были осуществлены врачами поликли-

ник в 4,0% и 23,8% соответственно.

2. Ошибочное диагностирование другой

сосудистой патологии и заболеваний другого

генеза на догоспитальном этапе отмечено в

14,3% случаев, при первичном осмотре в ста-

ционаре – в 8,6% случаев. Наиболее часто

ошибки возникали при распознавании гемор-

рагического инсульта.

3. Неврологи специализированных бри-

гад СНМП и неврологи поликлиник чаще пра-

вильно диагностировали тип инсульта – 44,6%

и 59,3%, чем врачи линейных бригад и участ-

ковые терапевты – 9,9% и 14,3%. Это обуслов-

ливает необходимость разработки мероприя-

тий, направленных на совершенствование си-

стемы подготовки, повышение квалификации

и переподготовки врачей станций скорой по-

мощи и участковых терапевтов по вопросам ос-

трой сосудистой патологии.

4. Госпитализация больных позднее 24

часов от начала заболевания наблюдалась в

33,3% случаев. Наиболее частой причиной по-

здней госпитализации явилось несвоевремен-

ное обращение пациентов за медицинской по-

мощью, что определяет важность проведения

просветительной работы среди населения с

целью формирования, закрепления и развития

медико-социальной активности относительно

тактики поведения при появлении первых при-

знаков заболевания.
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Процесс формирования знаний человека

о самом себе и о другом человеке (или группах

людей) характеризуется образованием оценоч-

ных эталонов, которые атрибутируются на ос-

нове прошлого опыта, являются субъективны-

ми представлениями человека о социально –

психологических качествах, которыми должны

обладать личность, выполняющая ту или иную

общественно – значимую роль, или группа лю-

дей как некое единство, социально значимое для

лица, представляющего ее в оценочных этало-

нах [1].

По своему характеру они являются обра-

зами – представлениями, не имеют устоявших-

ся границ, и лишь вербально выраженная оцен-

ка формирует четкое мнение о явлениях, в них

отображенных [4].

Оценочным эталонам свойственна опре-

деленная схематичность и обобщенность, а на

первый план в них выступают те наглядные

черты объекта (набор качеств), которые наибо-

лее для него характерны и практически суще-

ственны [3].

На протяжении всей своей жизни инди-

вид включен в семейную систему. В ней ребе-

нок получает свой первый опыт социального

взаимодействия, в связи с этим ее часто рас-

сматривают в качестве «модели и формы базо-

вого жизненного тренинга личности» [2].

Несколько обстоятельств определяют, на

наш взгляд, особенности оценочных эталонов

такого сложного образования, как семья.

Во-первых, хотя семья состоит из отдель-

ных индивидов, каждому из которых присущи

свои личностные особенности, вместе с тем,

она являет собой функциональное и эмоцио-

нальное единство, обладающее определенны-

ми характерными чертами и особенностями,

причем эти ее черты каждый из членов семьи в

большей или меньшей степени отражает в себе.

Во-вторых, неформальный, глубоко эмо-

циональный и личностно-адресный характер

взаимоотношений в семье все же не отменяет

статусно - ролевого различия ее элементов, фун-

кций, ими выполняемых в семейном единстве.

В-третьих, для каждого ее члена важна не

только степень удовлетворения его потребнос-

тей в рамках семейного организма, но и эмоци-

ональный фон удовлетворения этих потребнос-

тей, причем именно эмоциональный фон может

детерминировать восприятие полноты или не-

полноты удовлетворения потребностей в семье.
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В-четвертых, семья существует в конкрет-

ном обществе, и оно участвует в  формирова-

нии представлений о том, какой должна быть

семья, поэтому оценочные эталоны семьи все-

гда представляют собой сплав социально –

одобряемых обществом качеств и индивидуаль-

ных, основанных на сугубо личном опыте се-

мейного взаимодействия человека, представле-

ний и пожеланий.

В-пятых, оценивая свою семью, индивид,

в то же самое время, неким образом оценивает

и самого себя, т. к. функционально и эмоцио-

нально с ней связан и является ее необходимой

и неотъемлемой частью.

Задачей настоящего экспериментального

исследования является поиск семантико-пер-

цептивных образований оценочных эталонов

с целью описания их содержания и структуры.

В качестве объекта исследования было выбра-

но понятие «идеальная семья».

Изучение оценочных эталонов семьи было

организовано в два этапа.

На первом этапе использовался метод

свободных описаний. В качестве испытуемых

были отобраны 127 юношей в возрасте 17 – 19

лет и 130 девушек в возрасте 16 – 18 лет, уча-

щиеся старших классов средней школы и ПТУ,

студенты техникума и вуза, которым было пред-

ложено описать, используя различные опреде-

ления, понятие «идеальная семья».

Результаты свободного описания (отдель-

но для юношей и для девушек) были связаны с

помощью контент – анализа в шесть групп при-

знаков.

Первую группу признаков составили опи-

сания-оценки. Из них мы выделили две под-

группы: а) описания, представляющие вне-

шнюю (социальную) оценку: образованная, ин-

теллигентная, (добро-)порядочная, (благо-)при-

стойная, самостоятельная, гармоничная; в) опи-

сания, выражающие внутреннюю (индивиду-

альную) оценку: хорошая, счастливая, привле-

кательная, честная и подобные.

Во вторую группу были объединены опи-

сания, представляющие взаимосвязь семьи с ее

социальным окружением и раскрывающие ха-

рактер этой взаимосвязи: открытая, дружелюб-

ная, гостеприимная.

Третью группу составили описания, харак-

теризующие материальное положение и доста-

ток семьи: богатая, обеспеченная.

К четвертой группе были отнесены опи-

сания, подчеркивающие структурное единство

(статическое) семьи, нерушимость связей, ее

составляющих, неизменность и стабильность ее

структурных элементов: крепкая, сплоченная,

стабильная, нерушимая, бесконфликтная.

В пятую группу вошли определения, под-

черкивающие единство семьи как динамичес-

кой системы. Здесь было выделено две подгруп-

пы: а) эмоциональная стабильность семьи: по-

нимающая, прощающая, бескорыстная, искрен-

няя, радостная и б) ролевая стабильность: забо-

тящаяся, помогающая, защищающая, поддержи-

вающая, принимающая.

Шестую группу составили прилагатель-

ные, подчеркивающие детность семьи: много-

детная.

Анализ экспериментального материала

проводился как в отношении содержания выс-

казываний, так и в отношении объема выска-

зываний определенной тематики, по отноше-

нию к общему объему высказываний.

Различия устанавливались при помощи

многофункционального ϕ – критерия Фишера.

Каждой теме присваивался ранг в зави-

симости от процентной представленности ее

компонентов в структуре образов идеальной

семьи юношей и девушек (табл. 1).

Как видно из приведенной таблицы 1,

более трети всех описаний идеальной семьи

(социальная оценка плюс индивидуальная оцен-

ка) носят выраженный оценочный характер.

Это подчеркивает факт того, что оценка семьи

весьма значима для ребенка.

Из всех определений идеальной семьи,

данных юношами и девушками, наиболее пред-

ставлены определения, раскрывающие ее эмо-

циональную стабильность. Это свидетельству-

ет о том, что на оценку семьи («благоприятную»

или «неблагоприятную») в значительной сте-

пени влияет ее эмоциональная атмосфера. И,

по мнению взрослеющих  детей, атмосфера в

семье должна отличаться высокой степенью

принятия членами семьи друг друга, прощения,

доверия и взаимопонимания. Если учесть, что

категория определений, выражающих индиви-

дуальную оценку ребенком семьи, носит выра-

женный эмоциональный характер, то доля пред-

ставлений, так или иначе характеризующих эмо-
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циональный контекст семьи, составляет около

трети всех предложенных  юношами и девуш-

ками определений.

Между юношами и девушками были вы-

явлены различия в представленности темы

«Детность»: юноши чаще, чем девушки, указы-

вают на многодетность как на привлекательное

качество идеальной семьи (ϕ
эмп.

=1,747; ρ<0,04).

Приведенные различия могут свидетельство-

вать о том, что юноши в своих представлениях

об идеальной семье в большей степени ориен-

тируются на традиционные социокультурные

предписания, которые закрепляют за женщиной

в семье первую очередь материнские функции.

Следует отметить, что девушки чаще юно-

шей указывают индивидуальную оценку семьи,

нежели социальную (ϕ
эмп.

=1,524; ρ<0,06). Пре-

обладание индивидуальных (семья для меня)

оценок над социальными (семья для мира) у де-

вушек и примерно равное число социальных

оценок и индивидуальных у юношей свидетель-

ствуют о большей значимости оценки семьи об-

ществом для юношей, чем для девушек. С од-

ной стороны, это свидетельство большей на-

правленности юношей (как мужчин) на внесе-

мейное общение, но, с другой стороны, может

свидетельствовать и о равной зависимости

юношей в своей оценке собственной семьи, как

от внешней оценки, так и от своего личного

опыта семейного общения, а, следовательно, и

несколько большую, чем у девушек, зависимость

их представлений об идеальной семье от социо-

культурной традиции.

Анализ представлений юношей и девушек

об идеальной семье при помощи коэффициен-

та корреляции τ Кндалла не выявил различий

в ранговых структурах их образов идеальной се-

мьи (τ
эмп.

=2,05). Это может свидетельствовать

о том, что имеющиеся между ними различия не

носят принципиального характера, что они

вкладывают одинаковый (или весьма близкий

по значению) смысл в понятие «идеальная се-

мья».

На втором этапе ставилась задача выб-

рать 10 определений, «достаточных» для оцен-

ки семьи.

На этом этапе приняло участие 25 студен-

тов-психологов. Им был представлен список 20

наиболее встречающихся определений.

Методом компетентных судей они ото-

брали 10, к которым при помощи «Толкового

словаря русского языка» подобрали альтернати-

вы. Результаты подбора и частота встречаемо-

сти определений представлены в таблице 2.

Отобранные десять суждений и их альтер-

нативы были организованы в шкалы семанти-

ческого дифференциала Осгуда. В семантичес-

ком дифференциале коннотационное значение

некоего понятия сведено к показу его на бипо-

лярных шкалах. Ни одна из шкал не определяет

всего понятия, поскольку его значение счита-

ется многозначным.

Особенностью семантического дифферен-

циала Осгуда есть то, что он, по мнению проф.

В.А. Ядова, пригоден так же для того, чтобы

определить численные величины сравнитель-

ной симпатии / антипатии к предложенному

объекту. Для этого достаточно подсчитать сред-

нюю по всем шкалам оценку данного объекта

данным испытуемым [5].

Надежность полученного опросника оп-

ределялась через его устойчивость к перетес-

Таблица 1 

Структура образа «идеальная семья» у юношей и девушек 

Юноши Девушки 
Группы слов (тема) 

1* 2 3 1 2 3 
Социальная оценка 107 3 16, 09 94 4 12, 79 

Индивидуальная оценка 115 2 16, 78 143 2 19, 52 

Связь с социумом 49 6 7, 36 35 7 4, 77 

Материальный статус 28 7,5 4, 37 43 6 5, 86 

Структурная стабильность 86 4 13, 10 129 3 17, 57 

Эмоциональная стабильность 174 1 26, 21 200 1 27, 35 

Ролевая стабильность 78 5 11, 72 81 5 11, 06 

Детность 28 7,5 4, 37 7 8 1, 08 

Всего 665 Х 100 732 Х 100 

Примечание: 1 – объем суждений; 2 – ранг; 3 -процентная представленность темы. 
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тированию. Он предъявлялся дважды 20 юно-

шам и 20 девушкам, перерыв между предъявле-

ниями составил 21 день. Опросник обнаружил

устойчивость к перетестированию. Минималь-

ный коэффициент корреляции получен у деву-

шек по шкале «Счастливая - Несчастливая», он

равен 0, 59 (ρ<0,01); максимальный получен у

юношей по шкале «Сплоченная - Разобщенная»,

он составил 0,93 (ρ<0,01).

Для анализа внутренней согласованнос-

ти утверждений каждой шкалы использовался

алгоритм «Корреляция с суммарным баллом»:

подсчитывались коэффициенты корреляции

между каждой шкалой и суммарным баллом

отдельно для юношей и девушек. Результаты

показали, что все полученные коэффициенты

корреляции достаточно высоки. Это может сви-

детельствовать о том, что предложенная модель

адекватно отражает оценочные эталоны семьи

в сознании юношей и девушек.

Выводы

1. В процессе жизнедеятельности у чело-

века на основе прошлого жизненного опыта

формируются оценочные эталоны, которые яв-

ляются субъективными образами-представле-

ниями с неустоявшимися границами; они в схе-

матическом виде отражают наиболее значимые

Таблица 2 

Наиболее встречающиеся определения идеальной семьи в описаниях юношей и девушек 
и их альтернативы 

Частота, % 
Определение 

Юноши, 127 чел. Девушки, 130 чел. 
Альтернатива 

Дружная 0, 58 0, 53 Недружная 

Сплоченная 0, 31 0, 24 Разобщенная 

Крепкая 0, 38 0, 39 Некрепкая 

Отзывающаяся 0, 36 0, 41 Безразличная 

Поддерживающая 0, 27 0, 34 Оставляющая 

Счастливая 0, 32 0, 26 Несчастливая  

Заботящаяся 0, 41 0, 38 Не заботящаяся 

Любящая 0, 48 0, 56 Холодная 

Понимающая 0, 52 0, 57 Непонимающая 

Гармоничная 0, 42 0, 47 Конфликтная 

 
черты другого человека или группы людей как

некого социально-психологического единства и

участвуют в регуляции межличностного обще-

ния.

2. В сознании юношей и девушек семья

предстает как единый организм, как эмоцио-

нально значимое структурное и динамическое

единство.

3. В своих представлениях об идеальной

семье юноши в большей степени, нежели де-

вушки, ориентируются на традиционное рас-

пределение супружеских ролей в семье.
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Резюме. В ходе проведенных исследований была выявлена возрастная динамика липопротеидов различных

классов в сыворотке крови крупного рогатого скота. Установлены возрастные изменения липидтранспортной системы,

которые, возможно, связаны с функциональными нарушениями печени и, вероятно, влекут за собой ухудшение качества

мясомолочной продукции.

Ключевые слова: липопротеиды, крупный рогатый скот, мясомолочная продукция.

Abstract. In the course of carried out researches age dynamics of various classes of lipoproteins in bovine blood

serum was determined. The age dynamics of LTS may be connected with liver function disorders and it may result in deterioration

of the quality of  meat and milk products.

Адрес для корреспонденции: 210032, г.Витебск,
ул. Чкалова 25-7-98, тел. 96-14-64 (дом.) 36-09-55 (раб.) -
Мотузко И.С.

Несмотря на то, что первые исследования

липопротеидов (ЛП) были проведены у лошадей еще

в 1929 г. Мashboeuf, дальнейшее изучение этих ком-

плексов проводилось в основном у человека. Это

объясняется значительной ролью ЛП в патогенезе

сердечно-сосудистых заболеваний у людей [3, 5, 11].

В последние годы изучение системы транс-

порта липидов у животных возобновилось [1, 6, 8,

9]. У сельскохозяйственных животных, особенно

жвачных, химический состав и уровень секреции

ЛП является одним из главных факторов контроля

усвоения липидов тканями и, следовательно, пока-

зателем, косвенно характеризующим качество мяс-

ной и молочной продукции [8].

Исследования, проведенные рядом зарубеж-

ных ученых в последние 20 лет, позволили суще-

ственно расширить представления о физических

и химических характеристиках основных классов

ЛП и апо-ЛП [7-11]. Однако изучение уровня сек-

реции ЛП проводилось, в основном, на нетелях и

молодых коровах голштино-фризской и джерсейс-

кой породы, получивших широкое распространение

за рубежом [1, 6, 8, 9]. Липидтранспортная систе-

ма (ЛТС) черно-пестрого скота, основной породы

Белоруссии и России, редко являлась объектом

изучения. Существуют единичные, зачастую про-

тиворечивые данные советских и российских уче-

ных о видовом составе ЛП [1, 4, 6]. Практически

не изученной остается возрастная динамика ЛП у

коров черно-пестрой породы старше 4 лет, хотя в

хозяйствах и частном секторе животных держат

по 10 и более лет.

В связи с вышеизложенным нами была по-

ставлена цель изучить динамику содержания ЛП

различных классов сыворотки крови крупного ро-

гатого скота черно-пестрой породы в возрасте от 2

до 9 лет.

Методы

Для достижения поставленной цели были

сформированы четыре группы по 7 животных в каж-

дой. Первая группа состояла из нетелей, вторая из

коров 3-5 лет, третья из 5-7-летних и четвертая 8-

9-летних животных. Коровы содержались на стан-

дартном рационе хозяйства. Забор крови осуществ-

лялся утром, натощак, спустя 12 часов после ве-

чернего кормления. Кровь брали из яремной вены

в сухие чистые пробирки без стабилизатора. Для

получения сыворотки кровь выдерживали в холо-
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дильнике в течение 10 минут и центрифугировали

при 2500 оборотах в минуту в течение 10 минут.

Спектр ЛП исследовали в сыворотке крови в

течение 3 часов после ее получения методом элек-

трофореза на агарозном геле с использованием си-

стемы для электрофореза «Соrmау DS-2» (Польша-

Беларусь) и наборов расходных материалов

«SIBEA» (Франция). Электрофореграммы окраши-

вали суданом черным. Оценку результатов осуще-

ствляли денситометрически при длине волны 570

нм по площади пика. Полученные данные подверг-

ли статистической обработке с помощью t-крите-

рия Стьюдента с использованием пакета программ

«Microsoft Excel».

Результаты

В результате проведенных исследований ус-

тановлено, что большую часть ЛП сыворотки кро-

ви крупного рогатого скота составляют липопроте-

иды высокой плотности (ЛПВП), причем содержа-

ние их у лактирующих животных с каждым годом

достоверно уменьшалось (рис. 1). Снижение содер-

жания ЛПВП может свидетельствовать об ухуд-

шении обратного транспорта холестерина по мере

взросления животных и являться одной из причин

накопления холестерина в тканях.

У животных старше двух лет отмечался бо-

лее низкий по сравнению с нетелями уровень хи-

ломикронов (ХМ) (рис. 2), что может быть обус-

ловлено более высокой активностью липопротеид-

липазы (ЛПЛ). Однако в период с 3 до 9 лет уро-

вень ХМ постепенно увеличивался, не достигая,

однако, первоначального значения. Уровень липоп-

ротеидов очень низкой плотности (ЛПОНП) у ко-

ров значительно ниже, чем у нетелей. В отличие от

ХМ, содержание ЛПОНП, понизившись в три года,

постепенно уменьшалось и, вероятно, было обус-

ловлено снижением их продукции в печени.

Результаты исследований, проведенных

Glascock R.F., Welch V.A., Palmquist D.L., Mattos W.

[8] с использованием метода радиоизотопномече-

ных жирных кислот и продемонстрировавших, что

44-47% жирных кислот молока составляют жирные

кислоты пищевого происхождения, транспортируе-

мые липопротеидами, богатыми триглицеридами

(ХМ и ЛПОНП), а также активное использование

молочной железой в период лактации триглицери-

дов позволяют предположить наличие взаимосвя-

зи возрастных изменений содержания ХМ и

ЛПОНП (рис. 2) с процессами молокопродукции.

Установлено, что у коров всех возрастов уро-

вень липопротеидов промежуточной плотности

(ЛППП) и липопротеидов низкой плотности (ЛПНП)

выше, чем у нетелей (рис. 2). Однако ЛППП про-

являют тенденцию к постоянному росту, а ЛПНП,

единожды поднявшись в 3-4 года, постепенно сни-

жаются, но не опускаются до исходного значения.

Вероятно, накопление ЛППП обусловлено сниже-

нием активности печеночной триглицеридлипазы

(ПТГЛ), а более низкое содержание ЛПНП у нете-

лей обусловлено усилением процессов прямого

транспорта холестерина в ткани с целью обеспече-

ния роста молодых животных. Последующее уве-

личение ЛПНП может свидетельствовать об ухуд-

шении рецепторно-опосредованного захвата этого

класса ЛП периферическими тканями.

Таким образом, у коров всех возрастов от-

мечается достоверное снижение уровня ХМ,

ЛПОНП, ЛПВП, подъем уровня ЛППП и ЛПНП

по сравнению с нетелями. Учитывая то, что печень

является местом синтеза ЛПОНП и ЛПВП, а так-

же ПТГЛ, выявленная динамика ЛП указывает на

возможное возрастное увеличение активности сы-

Рис. 1. Возрастная динамика ЛПВП сыворотки крови крупного рогатого скота

черно-пестрой породы: р<0,05*, р<0,001**.
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вороточной ЛПЛ и снижение функциональной ак-

тивности печени. Это подтверждает и дополняет

высказанное ранее предположение о возрастных

функциональных нарушениях печени, отмечающих-

ся у коров в условиях современной промышленнос-

ти [2].

Поскольку ХМ и ЛПОНП являются основ-

ными поставщиками липидов для синтеза молока

[1, 6, 8], можно предположить, что изменения ЛТС

повлекут за собой ухудшение в возрастном аспек-

те качества мясомолочной продукции.

Выводы

1. По мере взросления животных ухудшает-

ся рецепторно опосредованный захват ЛПНП и сни-

жается интенсивность обратного транспорта холе-

стерина.

2. Полученные изменения ЛТС, вероятно, свя-

заны с нарушением функциональной активности

печени и способны повлечь за собой ухудшение

качества мясомолочной продукции (увеличение

содержания холестерина и снижение уровня поли-

ненасыщенных жирных кислот).
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Рис. 2. Возрастная динамика ХМ, ЛПОНП, ЛППП и ЛПНП сыворотки крови крупного рогатого скота
черно-пестрой породы: р<0,05*, р<0,001**, р>0,05***.
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ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ

Цель журнала «Вестник ВГМУ» состоит в том, чтобы представить аудитории оригинальные работы

ученых ВГМУ, Беларуси, СНГ и других стран, имеющие значение для медицины, нормальной

жизнедеятельности и совершенствования преподавания в медвузе. В журнале могут печататься статьи

иностранных авторов на английском языке.

Журнал печатает:

• ПОЛНОРАЗМЕРНЫЕ ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ. Такие статьи содержат результаты

оригинальных исследований.

• ОБЗОРЫ. Цель обзоров состоит в изложении существа проблемы и ее важности. Изложение

материала должно быть доступно для специалистов смежных областей. Основное внимание обзоров

следует сконцентрировать, главным образом, на результатах современных исследований.

• КРАТКИЕ СООБЩЕНИЯ. Раздел предназначен для публикации результатов наиболее актуальных

научных исследований, представляющих особую важность. Желательно, чтобы краткое сообщение

не превышало 3-х страниц машинописного текста и содержало не более 2-х иллюстраций. Сообщения

должны быть исчерпывающими по своему содержанию и начинаться с небольшого вводного абзаца,

убеждающего читателя в необходимости прочтения всего сообщения.

• ПИСЬМА В РЕДАКЦИЮ. Этот раздел журнала содержит материалы переписки с редакцией,

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, представляющих интерес

для международной научной общественности.

Оформление рукописи:

Статья должна быть напечатана на белом листе бумаги 216*279 мм на одной стороне листа через

два интервала (30 строк на страницу, не более 65 знаков в строке). Размеры полей: сверху – 2,5см; снизу –

2,5см; слева – 2см; справа – 2см. В редакцию направляются два экземпляра рукописи, в том числе

обязательно первый машинописный экземпляр. Максимальный размер статьи – 8 страниц (без учета

резюме, таблиц, иллюстраций, списка литературы). Краткие сообщения – 3 страницы, обзор литературы –

12 страниц. Редколлегия будет поощрять одновременное представление текста статьи и графических файлов

иллюстраций на дискете 3,5 дюйма стандартного формата. При подготовке текста статьи на компьютере

необходимо использовать программы Microsoft Word. При этом запрещается использование жирного шрифта

и курсива.

Рукопись статьи представляется на русском языке (для иностранных авторов возможно изложение

материала на английском языке).

Каждая полноразмерная статья должна состоять из следующих страниц: титульной страницы;

страницы с информативным резюме; страницы с информативным резюме на английском языке; страниц

самой рукописи, разбитой на разделы («Вводная часть», «Методы», «Результаты», «Обсуждение»,

«Выводы» и «Список использованной литературы»).

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.

Все страницы, начиная с титульной, должны быть последовательно пронумерованы, номера страниц

следует вносить в правый верхний угол страницы.

Размерность величин должна быть выражена в единицах Международной Системы (СИ), однако

при необходимости в скобках после единиц измерения СИ может быть указана размерность в других

системах.
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Все необходимые иллюстрации должны быть пронумерованы согласно порядку их следования в

тексте. На обороте каждой иллюстрации следует указать «верх», номер рисунка, а также фамилию первого

автора. Размер присылаемых 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.

Размеры рисунков не должны превышать 24х40 см, однако полезно помнить, что для простых графиков

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 надписи. 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 таблицы.

Список литературы оформляется в соответствии с ГОСТ – 7.1-84 и помещается в конце  рукописи

в алфавитном и хронологическом порядке. Список включает работы отечественных и зарубежных авторов.

В оригинальных статьях желательно цитировать не более 15 источников, в обзорах литературы – не более

50. Библиографические ссылки должны быть пронумерованы, в тексте статьи они даются в квадратных

скобках в строгом соответствии со списком литературы. 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.

Направление в редакцию ранее опубликованных или принятых к печати в других изданиях работ не

допускается. Статьи принимаются только с визой руководителя.

Редакция оставляет за собой право сокращения публикуемых материалов и адаптации их к рубрикам

журнала.
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и благодарит за сотрудничество и поддержку подпиской.

Наш индекс:  • для индивидуальных подписчиков  - 00021

• для организаций - 00040


