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2. У пациентов с выраженным преоблада-
нием парасимпатического звена регуляции в 
указанных условиях диазепам проявляет тран-
квилизирующе-активирующее действие. 

3. Назначение диазепама в премедикацию 
как пациентам с преобладанием симпатическо-
го, так и пациентам с преобладанием парасим-
патического отделов вегетативной нервной 
системы оказывает положительное влияние на 
психоэмоциональный статус в предоперацион-
ном периоде, что способствует стабилизации 
симпатовагусного дисбаланса. 
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МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ ГИППОКАМПА ПРИ ЦИРРОЗЕ ПЕЧЕНИ 
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Течение хронической HCV-инфекции зачастую сочетается с различными психоневрологическими на-
рушениями, отличающимися от таковых при других заболеваниях печени. Представлены результаты мор-
фологического исследования гиппокампа при циррозе печени в исходе хронического вирусного гепатита С. 
Обнаружены морфологические изменения, характерные для хронического воспалительного процесса, в ряде 
случаев — с морфологическими признаками обострения, что может обусловливать психоневрологические 
нарушения у соответствующих пациентов. 
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MORPHOLOGYCAL CHANGES OF HYPPOCAMPUS IN PATIENTS 
WITH HCV VIRAL LIVER CIRRHOSIS 
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The course of chronic HCV-infection is often associated with different psychiatric and neurological disorders 
different from those in other liver diseases. The article presents the results of the morphologic study of hippocampus 
in patients with HCV viral liver cirrhosis. It revealed the morphological changes typical for chronic inflammatory 
process in a number of cases with morphological signs of exacerbation, which can call forth the phyconeurological 
disorders in the patients. 
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Введение 
По данным Всемирной организации здра-

воохранения, около 2–3 % мирового населения 
(примерно 180 млн. человек) инфицированы 
вирусом гепатита С (HCV) и 250 тыс. человек 
(из них 86 тыс. человек в Европе) ежегодно 
умирают в связи с заболеваниями, связанными с 
этой инфекцией. В 50–75 % случаев у инфици-
рованных развивается хронический гепатит С, 
причем из-за медленного и малосимптомного те-
чения болезни многие пациенты даже не знают о 
факте своего инфицирования. У 20 % инфициро-
ванных в течение 15–20 лет развивается цирроз 
печени, у 1–4 % больных вирусным циррозом 
развивается гепатоцеллюлярная карцинома [1–5]. 

Хроническая инфекция, вызываемая виру-
сом гепатита С, может ассоциироваться с ря-
дом внепеченочных проявлений с поражением 
различных органов и систем. Несмотря на то, 
что HCV является в первую очередь гепато-
тропным, в литературных источниках все чаще 
встречаются данные о том, что этот вирус яв-
ляется непосредственной причиной различных 
расстройств в центральной и периферической 
нервной системе. Это согласуется с получен-
ными в последнее время данными об участках 
внепеченочной репликации HCV, в том числе в 
ткани головного мозга [6–12]. На сегодняшний 
день доказана возможность репликации HCV в 
ткани головного мозга и предложены возмож-
ные механизмы нейроинвазии: проникновение 
вируса со спинномозговой жидкостью в пери-
вентрикулярной зоне вследствие особенностей 
гематоэнцефалического барьера этой области, 
а также проникновение по механизму «троян-
ского коня». При этом вирус проникает в го-
ловной мозг в моноцитах, происходящих из 
костного мозга, которые в дальнейшем транс-
формируются в клетки микроглии, что и обу-
словливает вторичное распространение HCV в 
мозге [3–5, 7, 11, 12]. Также к настоящему вре-
мени определен клеточный субстрат вирусной 
нейроинвазии в головном мозге, представленный 
клетками CD68 (микроглия/макрофаги мозга), 
астроцитами и клетками эндотелия в составе ге-
матоэнцефалического барьера. Это в свою оче-
редь является теоретической предпосылкой изу-
чения возможных структурных и функциональ-
ных проявлений хронической HCV-инфекции в 
центральной нервной системе [3–9, 12]. 

Считается, что хроническая HCV-инфекция 
морфологически проявляется в головном мозге 
в виде воспалительно-дистрофических и дис-
циркуляторных изменений. Среди них: острый 
и прогрессирующий диссеминированный энце-
фаломиелит, лейкоэнцефалопатия, мелкоочаго-
вая демиелинизация, криоглобулинемический 
васкулит, выраженная в разной степени цереб-
ральная ишемия, нарушения кровообращения, 

включая внутримозговые кровоизлияния, мик-
роинфаркты в коре и среднем мозге, выпаде-
ние нейронов, фокальные изменения нейронов 
и клеток глии, очаговая и диффузная лимфо-
цитарная инфильтрация, асептический лепто-
менингит. Указанные изменения наблюдаются 
в различных отделах головного мозга с пре-
имущественной локализацией в коре и белом 
веществе лобной, затылочной, височной долей, 
в базальных ядрах, стриопаллидарной системе, 
мозжечке и стволе мозга [3–5, 7, 8, 12]. Это 
подтверждается исследованиями с использова-
нием метода магнитно-резонансной спектро-
скопии, которыми были установлены значи-
тельные нарушения метаболизма нейромедиа-
торов в указанных отделах, проявлявшиеся 
значительным повышением отношения хо-
лин/креатин в белом веществе долей и базаль-
ных ядрах и снижением отношения N-
ацетиласпартат/креатин в коре лобной, заты-
лочной и теменной долей. Данные изменения 
связывают с вирусным поражением клеток 
микроглии, приводящим к изменению их ме-
таболической активности; что в свою очередь 
способствует вторичному поражению нейронов 
по механизму эксайтотоксичности, морфологи-
ческим эквивалентом которого являются различ-
ные дистрофические изменения и выпадение 
нейронов, нарушение процессов аутофагии, 
апоптоз. Указанные изменения играют опреде-
ленную роль в развитии психоневрологических 
расстройств, наблюдаемых при хронической 
HCV-инфекции. В то же время связанные с ней 
морфологические изменения головного мозга не 
зависят от изменений в печени [5, 7, 8]. 

Однако на данный момент остается неяс-
ным, вызываются ли вышеуказанные изменения 
непосредственным влиянием вируса на клетки 
мозга либо возникают в ответ на иммунные и 
метаболические нарушения ЦНС [5, 7–9]. Еще 
менее изученными остаются механизмы возник-
новения и развития этих изменений. 

Течению различных форм хронической 
НСV-инфекции характерна определенная пси-
хоневрологическая симптоматика, частыми 
проявлениями которой являются перифериче-
ская нейропатия, нарушения качества жизни, 
слабость, депрессивные расстройства. Причем 
указанные симптомы у соответствующих па-
циентов проявляются в большей степени, чем 
при других страданиях печени [1–5, 7, 8]. 

Чаще всего, однако, при НСV-инфекции 
наблюдаются когнитивные нарушения [5, 7, 8]. 
Гиппокамп, являясь ключевой структурой 
лимбической системы, играет важную роль в 
осуществлении когнитивных функций. Он 
входит в гиппокамповую формацию, вклю-
чающую помимо него зубчатую фасцию, суби-
кулум, пресубикулум и энторинальную кору. 
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Собственно гиппокамп (или аммонов рог) пред-
ставляет собой плотную ленту клеток, тянущую-
ся в переднее-заднем направлении вдоль меди-
альной стенки нижнего рога бокового желудочка 
мозга. Основные нервные клетки гиппокампа 
представлены пирамидными нейронами и поли-
морфными клетками, большинство из которых 
являются вставочными нейронами с отростками, 
не выходящими за пределы гиппокампа. Для по-
нимания роли гиппокампа в деятельности мозга 
важно подчеркнуть, что он имеет мощные связи 
с ассоциативной корой. Неокортикально-лимби-
ческие проекции от отдельных сенсорных облас-
тей коры дублируются связями от высших об-
ластей конвергенции всех модальностей (нижне-
теменная область и верхняя часть верхней ви-
сочной извилины в задней части полушарий, а 
также фронтоорбитальная кора, аркуатная бо-
розда и лобные полюса в передней их части). 
Считают, что задние ассоциативные и конвер-
гентные области связаны с гнозисом, то есть 
«объективным» приемом внешней информации, 
ее обработкой и хранением, тогда как префрон-
тальные области — не только с праксисом, но и с 
субъективным отношением к внешней информа-
ции, к собственным действиям и их результатам. 
Такая двусторонняя связь этих областей с лим-
бической системой необходима для нормального 
функционирования системы фиксации нового 
опыта и воспроизведения старого. Таким обра-
зом, гиппокамп является структурой, играющей 
большую роль в осуществлении когнитивных 
функций. В связи с этим он привлекает внимание 
исследователей в случаях развития заболеваний, 
для которых характерно наличие когнитивного 
дефицита. А поскольку его структура и функ-
циональная организация достаточно хорошо 
изучены, это позволяет приблизиться к установ-
лению параллелей между клиническими прояв-
лениями болезни и его патологией [12]. Однако 
морфологические особенности поражения гип-
покампа при хронической HCV-инфекции оста-
ются неизученными. 

Цель исследования 
Изучение морфологических изменений 

гиппокампа при циррозе печени в исходе хро-
нического гепатита С. 

Материал и методы исследования 
Проведено морфологическое исследование 

структур гиппокампа в 16 наблюдениях (10 муж-
чин и 6 женщин в возрасте от 30 до 59 лет, 
умерших от цирроза печени в исходе хрониче-

ского вирусного гепатита С). Все образцы 
предварительно были подвергнуты нейроги-
стологическому исследованию для исключения 
признаков болезни Альцгеймера, паркинсонизма 
или сосудистых заболеваний, а также герпетиче-
ской инфекции. Гиппокамп исследовали на се-
рийных срезах, окрашенных гематоксилином и 
эозином, пикрофуксином по Ван-Гизону, на 
миелин по Клюверу-Баррера, крезилвиолетом по 
Нисслю; также применяли окраску MSB на фиб-
рин и коллагеновые волокна и метод серебрения 
по Миягава-Александровской для изучения осо-
бенностей глиального компонента. Морфологи-
чески в гистологических препаратах оценивали 
изменения всех структур гиппокампа: зубчатой 
фасции и пяти полей аммонова рога (Н1–Н5). Ви-
русная (HCV) природа заболевания во всех слу-
чаях подтверждалась иммуногистохимическим 
методом. Это исследование осуществляли на 
срезах толщиной 3–4 мкм с готовых парафино-
вых блоков, содержащих исследуемые образцы 
ткани с использованием полимерно-протеиново-
пероксидазного метода по стандартной методике 
с использованием первичных антител к HCV [13]. 

Результаты и обсуждение 
В 12 наблюдениях заболевание протекало с 

клиническими признаками  энцефалопатическо-
го синдрома. Во всех случаях, несмотря на вне-
запное и быстрое развитие смертельных ослож-
нений, в головном мозге обнаружены признаки 
хронического воспалительного процесса. 

При морфологическом анализе учитывали 
наличие и частоту следующих морфологических 
изменений: склероз мягкой мозговой оболочки, 
интрацеребральный периваскулярный склероз с 
облитерацией пространств Вирхова-Робена, оча-
говая и диффузная круглоклеточная инфильтра-
ция, выпадение нейронов, сателлитоз, пролифе-
рация фибробластов и эндотелия кровеносных 
сосудов, пролиферация микро- и макроглии, кле-
точный и волокнистый глиоз, демиелинизация и 
фрагментация осевых циллиндров, периваску-
лярные кровоизлияния, наличие гемосидероза, 
кальцификатов и некрозов. При визуальном ос-
мотре на аутопсии морфологические изменения 
гиппокампа выявлены не были. 

Микроскопическое исследование гиппо-
кампа в 16 наблюдениях цирроза печени в ис-
ходе хронического вирусного гепатита С вы-
явило ряд определенных морфологических 
признаков, в том числе и хронический воспа-
лительный процесс (таблица 1). 

Таблица 1 — Микроскопические изменения в гиппокампе 

Морфологический признак Кол-во наблюдений (n = 16) % от n 
Выпадение нейронов 16 100,0 
Круглоклеточная инфильтрация лимфоцитами и плазматическими 
клетками 

12 75,0 

Периваскулярный склероз 7 43,75 
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Окончание таблицы 1 

Морфологический признак Кол-во наблюдений (n = 16) % от n 
Пролиферация эндотелия сосудов 10 62,5 
Склероз 1 6,25 
Кальцификаты 4 25,0 
Кисты 1 6,25 
Гемосидероз 2 12,5 
Глиоз:   
— волокнистый 3 18,75 
— клеточный 14 87,5 

 

 
Во всех наблюдениях обнаружено выпаде-

ние нейронов не только в коре поля Н2, что ха-
рактерно для эпилепсии, но и в области Н1 и Н3. 
Выпадения носили мелкоочаговых характер, от-
мечалась пролиферация клеток глии. В полях Н4 
и Н5 значительного уменьшения количества нерв-
ных клеток не отмечено. Вокруг сохранившихся 
клеток определялись признаки сателлитоза и ней-
ронофагии. При этом определялись выраженные в 
различной степени дистрофические изменения 
сохранных нейронов по типу сморщивания либо 
набухания. Периваскулярные круглоклеточные 
инфильтраты отмечены в 75 % случаев и опре-
делялись преимущественно в белом веществе 
гиппокампа (рисунок 1). В 37,7 % наблюдений 
инфильтраты носили очаговый характер. В 2-х 

случаях среди клеток инфильтрата располага-
лись гемосидерофаги. Указанные изменения со-
провождались клеточным глиозом в виде очаго-
вой пролиферации астроцитов. Только в 1 на-
блюдении (мужчина 59 лет) в белом веществе 
гиппокампа выявлен небольшой очажок разрас-
тания соединительной ткани. В 4 наблюдениях 
определялись мелкоглыбчатые и периваскуляр-
ные кальцификаты, а также признаки перива-
скулярного склероза. Последний морфологиче-
ский признак отмечен еще в 3 наблюдениях 
(рисунок 2). Обращали на себя внимание изме-
нения сосудов по типу периваскулярного скле-
роза, наблюдавшегося в 43,5 % случаев, а также 
пролиферация эндотелия сосудов, отмеченная в 
62,5 % наблюдений (рисунок 3). 

 

                                
 Рисунок 1 — Гиппокамп. В белом веществе                       Рисунок 2 – Гиппокамп. Периваскулярный 
 склероз сосуда и периваскулярный кругло-                        склероз в молекулярном слое полей Н2 и Н3 
клеточный инфильтрат (указано стрелками).                        аммонова рога (указано стрелкой). Окраска 
      Окраска гематоксилином и эозином.                             гематоксиллином и эозином. Увеличение х200 
                      Увеличение х400 
 

 
Рисунок 3 — Гиппокамп. Увеличение числа капилляров, пролиферация эндотелия микрососудов, 

очаговое выпадение нейронов зубчатой фасции в проекции поля Н2. Дистрофия и перицеллюлярный 
отек клеток полиморфного слоя (указано стрелками). Окраска серебрением 

по Миягава-Александровской. Увеличение х400 
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Наряду с изменениями, характерными для 
хронического воспалительного процесса, в 

гиппокампе имелись признаки, указывающие 
на обострение заболевания (таблица 2). 

Таблица 2 — Морфологические признаки обострения в гиппокампе 

Морфологический признак Количество (n = 16) % 
Энцефаломаляция 5 31,25 
Некрозы 2 12,5 
Демиелинизация 11 68,7 
Фрагментация осевых цилиндров 7 43,7 

 
 
Мелкие некрозы также обнаруживались 

лишь в 2 наблюдениях, при этом они локали-
зовались в молекулярном слое аммонова рога. 
По периферии таких некрозов имела место 
пролиферация клеток глии и круглоклеточная 
инфильтрация (рисунок 4). Периваскулярная 

энцефаломаляция обнаружена в 5 случаях, что 
составило 31,25 % наблюдений. В 68,7 % слу-
чаев выявлены признаки демиелинизации по 
ходу проводящих путей, которые в 47,3 % на-
блюдений сопровождались фрагментацией 
осевых цилиндров. 

 

 
Рисунок 4 — Гиппокамп. Дистрофические изменения, выпадение нейронов и реактивная 

глиальная реакция в поле Н2 аммонова рога. Очаг колликвационного некроза и ламинарный очаг 
деструкции с пролиферацией лимфоидных и глиальных клеток в молекулярном слое аммонова рога 

(указано стрелками). Окраска: люксол быстрый голубой по Клюверу-Баррера. Увеличение х200 
 
 
Выводы 
Таким образом, во всех аутопсийных на-

блюдениях головного мозга при циррозе печени 
в исходе хронического вирусного гепатита С об-
наруживаются морфологические изменения гип-
покампа, характерные для хронического воспали-
тельного процесса. Среди них: выпадение нейро-
нов различных полей аммонова рога и зубчатой 
фасции, сопровождающееся воспалительными и 
склеротическими изменениями в соответствую-
щих отделах. В некоторых случаях, однако, выяв-
лены признаки обострения процесса, наиболее 
частыми из которых являлись демиелинизация, 
фрагментация осевых цилиндров и энцефалома-
ляция. Наблюдаемые изменения согласуются с 
данными научных публикаций об изменениях в 
головном мозге при хронической HCV-инфек-
ции и могут являться морфологическим субстра-
том развития психоневрологических нарушений 
у соответствующей категории больных. 
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УДК [616.12-008:616.441-008.61-089]:616.839-071 
ОСОБЕННОСТИ ВЕГЕТАТИВНОЙ РЕГУЛЯЦИИ И СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ 

ПАРАМЕТРОВ СЕРДЦА ПРИ ДИФФУЗНОМ ТОКСИЧЕСКОМ ЗОБЕ 
ЧЕРЕЗ ТРИ МЕСЯЦА ПОСЛЕ ТИРЕОИДЭКТОМИИ 

Е. В. Цитко, А. В. Коротаев, Е. П. Науменко, С. В. Кудласевич 

Республиканский научно-практический центр 
радиационной медицины и экологии человека, г. Гомель 

Целью исследования являлось изучение вегетативной регуляции сердечной деятельности и оценка 
структурно-функциональных характеристик сердца при диффузном токсическом зобе в раннем послеопера-
ционном периоде на фоне заместительной терапии левотироксином. Обследовано 102 пациента с диффуз-
ным токсическим зобом через три месяца после тотальной тиреоидэктомии в возрасте от 18 до 55 лет. По 
исходному вегетативному балансу обследованные разделены на 3 группы (симпатикотония, эйтония, пара-
симпатикотония). Установлена нормализация общей вариабельности сердечного ритма, частоты сердечных 
сокращений, в первую очередь, за счет снижения симпатических влияний на деятельность сердца у 36,3 % 
пациентов через 3 месяца после операции при компенсации послеоперационного гипотиреоза на фоне за-
местительной терапии левотироксином. При нарушениях вегетативной регуляции сердечного ритма на фоне 
динамически изменяющегося тиреоидного статуса до и после тиреоидэктомии структурно-функциональных 
изменений сердца, а также аритмий не установлено. Пациенты с вегетативным равновесием до операции не 
имели нарушений вегетативной регуляции сердечной деятельности после тиреоидэктомии. 

Ключевые слова: вегетативная нервная система, вариабельность сердечного ритма, диффузный токси-
ческий зоб. 

FEATURES OF VEGETATIVE REGULATION AND STRUCTURAL FUNCTIONAL PARAMETERS 
OF HEART IN DIFFUSION TOXIC CRAW THREE MONTHS LATER 

AFTER THYREOIDECTOMIA 

E. V. Tsitko, A. V. Korotayev, E. P. Naumenko, S. V. Kudlasevich 

Republican Research Centre for Radiation Medicine and Human Ecology, Gomel 

The aim of research was to study vegetative regulation of heart function and to assess structural functional character-
istics of heart in diffusion toxic craw at the early postoperative period associated with replaceable Levothyroxine therapy. 
102 patients aged 18–55 with diffusion toxic craw were examined three months later after total thyreoidectomia. Accord-
ing to the initial vegetative balance, the examined were divided into 3 groups (sympathicotonia, eitonia, parasimpaticoto-
nia). The study determined the general heart rate variability, frequency of heartbeats, first of all, at the expense of decrease 
in sympathetic effect on heart function in 36.3 % patients 3 months after the operation in compensation of postoperative 
hypothyroidism associated with replaceable Levothyroxine therapy. Neither disturbances of vegetative regulation of heart 
rate associated with dynamically changing thyrеoid status before and after thyreoidectomia of structurally functional 
changes of heart, nor arrhythmia were not revealed. The patients with vegetative balance before the operation had no 
disturbances of vegetative regulation of heart function after thyreoidectomia. 

Key words: vegetative nervous system, heart rate variability, diffusion toxic craw. 
 
 
Введение 
Одной из главных мишеней, подвержен-

ной влиянию дефицита тиреоидных гормонов, 
является сердечно-сосудистая система (ССС), 
что приводит к ближайшим и отдаленным ос-
ложнениям при заболеваниях щитовидной же-
лезы (ЩЖ), в том числе и при диффузном ток-
сическом зобе (ДТЗ) [1, 2]. Недостаточное со-

держание гормонов ЩЖ является причиной 
нарушения сердечного ритма и проводимости, 
диастолической дисфункции миокарда и сердеч-
ной недостаточности, образования выпота в по-
лости перикарда (Л. И. Левина, 1989; Л. В. Гарку-
нова, 2004; Н. А. Петунина, 2007; S. Mohr-
Kahaly, 1996; W. Bluhm et al., 1999; V. Trivieri 
et al., 2006). Изучению особенностей вегета-


