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ОБЗОРЫ И ЛЕКЦИИ 
 

УДК 611.342:611.013.395 
РАЗВИТИЕ РЕЛЬЕФА СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ 

ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ В ЭМБРИОГЕНЕЗЕ 
(обзор литературы) 

1В. В. Коваленко, 2С. Д. Денисов 
1Гомельский государственный медицинский университет 

2Белорусский государственный медицинский университет, г. Минск 

Проведен детальный анализ отечественных и зарубежных публикаций по вопросам, касающимся эм-
брионального морфогенеза структурных элементов стенки двенадцатиперстной кишки. Изложены суждения 
различных авторов о сроках формирования, эмбриональном строении и дифференцировке рельефных обра-
зований ее слизистой оболочки. Представлены результаты исследований, отражающие роль эпителио-
мезенхимальных взаимоотношений и механизмы их реализации в ходе формирования ворсинок, крипт, 
складок слизистой оболочки двенадцатиперстной кишки. В результате сопоставления альтернативных пози-
ций авторов выявлены разноречивые суждения по вопросам структурной организации двенадцатиперстной 
кишки на этапах пренатального онтогенеза. 

Ключевые слова: двенадцатиперстная кишка, ворсинки, крипты, складки, эпителий, мезенхима. 

DEVELOPMENT OF RELIEF FORMATIONS 
OF THE DUODENAL MUCOSA IN EMBRYOGENESIS 

(literature review) 
1V. V. Kovalenko, 2S. D. Denisov 
1Gomel State Medical University 

2Belarusian State Medical University, Minsk 

The reveiw analyzes national and foreign literature on the questions concerning embryonal morphogenesis of 
the structural elements of duodenum wall. It presents the views of various authors about terms of formation, embry-
onal composition and differentiation of relief formations of its mucosa. The results of the research reflect the role of 
epithelial mesenchymal interactions and mechanisms of their realization during formation of fibers, crypts, folds of 
duodenal mucosa. The comparison of the authors` alternative positions revealed contradictory judgments concerning 
the structural organization of duodenum at the stages of prenatal ontogenesis.  

Key words: duodenum, villi, crypts, folds, epithelium, mesenchyme. 
 
 

Двенадцатиперстная кишка (ДПК) разви-
вается в ходе дифференциации первичной 
кишки на 4–5 неделе пренатального онтогенеза 
[1–6]. Границы ее закладки впервые ясно оп-
ределяются у эмбрионов 12–14 мм теменно-
копчиковой длины, когда происходит закладка 
головки поджелудочной железы [6]. 

Закладка ДПК представляет собой отрезок 
первичной кишечной трубки с исходящими из 
него энтодермальными зачатками печени и 
поджелудочной железы, расположенный непо-
средственно под веретенообразным расшире-
нием закладки желудка [1, 3, 5, 7, 8, 9]. Под-
тверждением данных о взаимосвязи развития 
ДПК и поджелудочной железы служит опреде-
ление единого гена-предшественника диффе-
ренцировки этих 2-х органов [10]. 

При этом ряд исследователей считают, что 
ДПК формируется только из переднего отдела 

первичной кишки [1, 3]. По мнению других ав-
торов, только начальная ее часть, включающая 
печеночный дивертикул, является производной 
каудального отдела передней кишки, а участок 
ниже уровня впадения протоков развивается из 
средней кишки [4]. 

По имеющимся литературным данным, на 
4–5 неделе эмбриогенеза ДПК отличается боль-
шим диаметром. Стенка ее состоит из 2-х слоев: 
внутреннего эпителиального и наружного мезен-
химного, покрытого однослойным целомическим 
эпителием. [1, 3, 4, 6, 11–15]. Энтодермальный 
эпителий в дальнейшем служит источником раз-
вития железистых элементов кишечной стенки, а 
также поджелудочной железы и печени. Соеди-
нительнотканная основа слизистой, подслизистой 
и серозной оболочек, элементы мышечной обо-
лочки и кровеносные сосуды дифференцируются 
из комплекса мезенхимных клеток [1, 4]. 
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Данные литературы, касающиеся струк-
турной организации эпителиального пласта, 
разноречивы. Некоторые исследователи утвер-
ждают, что на самых ранних стадиях развития 
он представлен одним слоем малодифферен-
цированных энтодермальных элементов, кото-
рые затем приобретают кубическую или приз-
матическую форму. Ядра клеток располагают-
ся базально, в 1–2 ряда [3, 13, 14]. 

По мнению других авторов, эпителиаль-
ный слой стенки ДПК образован двух-, трех- 
или многорядным цилиндрическим эпителием. 
[6, 12]. Появление многорядности, по-видимому, 
свидетельствует о повышении пролифератив-
ной активности эпителия, которая обусловлена 
возникновением кровеносных сосудов и улуч-
шением трофики в стенке ДПК [2]. 

Наружный слой стенки ДПК представлен 
плотным скоплением мезенхимных клеток, в 
которое погружены эпителиальные зачатки пе-
чени и поджелудочной железы [3, 6]. 

В дальнейшем закладка ДПК подвергается 
существенной перестройке, которая характери-
зуется интенсивной пролиферацией клеточных 
элементов, прежде всего, эпителия. Литератур-
ные данные об особенностях этого процесса, 
сроках его начала и завершения неоднозначны. 

Большинство исследователей считают, что 
первые признаки пролиферации энтодермаль-
ного эпителия, проявляющиеся повышением 
митотической активности клеток, наблюдают-
ся на стадии 4–5 недель внутриутробного раз-
вития [2, 6, 16]. По мнению других, процесс 
интенсивного размножения клеток эпители-
альной выстилки ДПК начинается несколько 
позже — на стадии 6–7 недель [5, 12, 13]. 

Разноречивы суждения, касающиеся мор-
фологической перестройки эпителия в ходе его 
пролиферации. По некоторым данным, про-
цесс активного митотического размножения 
клеточных элементов сопровождается транс-
формацией однорядного эпителия в многоряд-
ный. При этом ядра смещаются в апикальные 
части клеток и образуют от 2–3 до 4–8 рядов 
внутри эпителиального пласта. [2, 4, 11, 12, 17]. 

С точки зрения других авторов, под много-
рядностью эпителия подразумевается наслоение 
клеток друг на друга в несколько рядов. Вместе с 
тем отмечается, что многорядность пласта являет-
ся ложной, так как местами границы клеток про-
слеживаются от апикальной поверхности до ба-
зальной мембраны [3, 6, 13, 18]. При этом эпите-
лий характеризуется как однослойный, поскольку 
не имеет морфологически различных слоев. В си-
лу этого, вопрос о том, является ли временная 
многорядность эпителия истинной или ложной, 
не имеет принципиального значения [13]. 

На стадии 4–5 недель просвет ДПК еще 
выражен достаточно хорошо и полностью про-

ходим [6, 19]. Выстилающий его эпителий об-
ладает выраженной полярностью и вертикаль-
ной анизоморфностью. Над базально располо-
женными высокопризматическими клетками 
лежат кубические клетки, а еще ближе к центру 
кишки располагаются клеточные элементы на 
разных стадиях деструкции. На этой стадии не 
представляется обоснованным говорить о харак-
теристике эпителиального пласта по признакам 
отношения клеток к базальной мембране и их 
расположения по отношению друг к другу [16]. 

Интенсивно пролиферирующий эпителий 
постепенно заполняет просвет ДПК. Это при-
водит к сужению кишечного канала. В некото-
рых местах наступает его полная облитерация, 
формируются так называемые эпителиальные 
«пробки», которые наблюдаются в период с 5 
до 6–7 недель внутриутробного развития [2, 3, 
5, 11–13, 18–20]. 

Облитерация просвета наиболее выражена 
под устьями дорсального и вентрального 
(главного) протоков поджелудочной железы и 
в двенадцатиперстно-тощекишечном изгибе [6, 
21, 19]. Помимо активной пролиферации эпи-
телия образованию эпителиальных «пробок» в 
этих местах способствует спирализация ДПК 
вследствие поворотов желудка и кишечной 
петли в противоположных направлениях. Су-
жение просвета ДПК и образование «пробки» 
под устьем дорсального зачатка поджелудоч-
ной железы обусловлено поворотом желудка 
по часовой стрелке у зародышей 8–10 мм ТКД. 
У эмбрионов 12–13 мм ТКД эпителиальная об-
литерация в области вентрального протока же-
лезы происходит в связи с поворотом ее вен-
трального зачатка. Спирализация двенадцати-
перстно-тощекишечного изгиба, связанная с 
поворотом кишечной петли против часовой 
стрелки, создает условия для образования в 
нем эпителиальной «пробки» [6]. 

Таким образом, по разным сведениям, на 
стадии 5–7 недель закладку ДПК отличает вы-
раженный физиологический стеноз, местами 
переходящий в физиологическую атрезию (фе-
тальную окклюзию) [6, 11, 19]. 

Фетальная окклюзия способствует приспо-
соблению эмбриона к развитию в окружении 
амниотической жидкости. Эпителиальные 
«пробки» в полости ДПК предохраняют ее от 
проникновения околоплодных вод, которые 
могут оказать неблагоприятное влияние на раз-
витие и дифференцировку структурных элемен-
тов слизистой оболочки [22]. 

Однако следует заметить, что в литератур-
ных источниках встречаются сведения, отри-
цающие стадию «сплошного тяжа» при формиро-
вании просвета ДПК у эмбрионов крыс [23]. 

Физиологическая облитерация ДПК со-
провождается одновременным образованием 
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единичных мелких полостей резорбции [3, 6, 
16, 19]. Они представляют собой результат фи-
зиологической гибели эпителиоцитов, поте-
рявших связь как с базальной мембраной, так и 
с подлежащим слоем мезенхимы, обеспечи-
вающим механизмы трофики [3, 6, 18]. 

На 5 неделе развития происходит слияние 
отдельных мелких полостей с последующим 
расширением их объема. В результате у эмбрио-
нов 14–15 мм длины эпителиальные «пробки» в 
области устьев протоков и в двенадцатиперстно-
тощекишечном изгибе канализованы и содержат 
2–4 крупные полости. Между соседними полос-
тями видны эпителиальные перегородки (балки), 
совокупность которых формирует своеобразную 
эпителиальную «решетку» [6, 16, 19]. 

Структура эпителиальных перегородок по-
стоянно изменяется. По мере увеличения про-
света они истончаются, перегруппировывают-
ся. При этом становятся другими форма и ве-
личина полостей внутри кишки [11]. 

У зародышей 18 мм ТКД полость нисхо-
дящей части ДПК оказывается разделенной 
продольной эпителиальной перегородкой на 
латеральный и медиальный каналы. В меди-
альный канал впадают протоки поджелудоч-
ной железы и общий желчный проток [6]. 

Несмотря на канализацию просвета, устья 
протоков некоторое время изолированы от полос-
ти ДПК локальными скоплениями эпителиальных 
клеток. У зародышей 19–20 мм они истончаются 
и образуют эпителиальные мембраны, которые у 
некоторых эмбрионов могут отсутствовать [11]. 

Реканализацию ДПК усложняет начинаю-
щийся морфогенез кишечных ворсинок и фор-
мирующиеся дуоденальные сосочки, поскольку 
способствуют сужению кишечной полости [6]. 

Разрыв эпителиальных перегородок и полная 
реканализация просвета ДПК по разным дан-
ным наблюдается у зародышей 17,5–24 мм ТКД, 
что соответствует 7–8 неделям эмбриогенеза 
[11, 12, 18, 19]. 

Следует отметить, что в некоторых лите-
ратурных источниках при описании процесса 
реканализации указывается, что физиологиче-
ская гибель эпителиоцитов происходит путем 
вакуолизации разрастающегося эпителия [20, 
21]. Согласно другим наблюдениям, эпителий 
кишки не подвергается дегенерации путем ва-
куолизации клеточных элементов [11, 15]. 

Разрешение физиологической облитерации 
ДПК, в конечном счете, приводит к открытию 
протоков печени и поджелудочной железы и 
возникновению ворсинок [11]. 

Таким образом, в основе пролиферации и 
последующей реканализации лежат эпителиоме-
зенхимные (эпителиостромальные) взаимоотно-
шения, проявляющиеся сопряженными измене-
ниями и перемещениями кишечного эпителия и 

мезенхимы в процессе закладки органа. При-
чем в становлении эпителиостромальных взаи-
моотношений ключевую роль играет форми-
рующееся капиллярное русло. Первичные сосу-
ды обеспечивают трофику эпителиоцитов, спо-
собствуя их активной пролиферации. Вместе с 
тем, капилляры выполняют и дренажную функ-
цию, которая заключается в резорбции погибше-
го эпителия и утилизации продуктов распада в 
ходе реканализации просвета ДПК [6]. 

Процесс реканализации и формирования 
вторичного просвета на протяжении ДПК про-
исходит неравномерно и имеет отчетливо вы-
раженный проксимо-дистальный и брыжеечно-
дистальный градиенты [12, 14]. 

Многочисленные исследования подтвер-
ждают тот факт, что появление первых призна-
ков рельефа слизистой оболочки ДПК непосред-
ственно связано с образованием кишечных вор-
синок [6, 11, 16]. Еще в период реканализации 
просвета формируются первичные неровности 
рельефа слизистой оболочки путем погружения 
базальной мембраны эпителия в подлежащую 
мезенхиму [18]. Однако существуют указания на 
то, что после восстановления полости кишки ее 
внутренняя поверхность совершенно разглажи-
вается еще до появления зачатков ворсинок [21]. 

Образование зачатков ворсинок совпадает с 
периодом формирования иннервации и крово-
снабжения кишечной стенки, а также с закладкой 
кругового мышечного слоя [3, 6, 12, 21, 24]. 

По данным различных исследований, пер-
вые зачатки ворсинок двенадцатиперстной 
кишки возникают в период 6–8 недель внутри-
утробного развития [18, 6, 5, 17, 13, 12, 3]. 

По мнению большинства авторов, приоритет-
ное значение в формировании ворсинок приобре-
тает мезенхима, подлежащая эпителиальному 
слою кишечной стенки [3, 5, 6, 12, 13]. Многочис-
ленные исследования подтверждают активную 
роль мезенхимы в гистогенезе кишечной стенки и 
указывают на то, что она является ведущей инте-
гративной тканью. В ходе развития происходит 
трансформация мезенхимы в эмбриональную со-
единительную ткань, которая обеспечивает трофи-
ку эпителия, гладкой мышечной и нервной тканей, 
участвует в формировании базальных мембран [25]. 

Тем не менее, в литературных источниках 
встречаются данные, указывающие на тесную 
взаимокорреляцию процессов, происходящих в 
эпителиальном зачатке органа и окружающей 
его мезенхиме. Эпителий оказывает первичное 
индуктивное воздействие на дифференцировку 
подлежащей мезенхимы. В свою очередь, уве-
личение объема мезенхимы является формооб-
разующим фактором, определяющим выпячи-
вание эпителия в просвет кишки [26, 27]. 

Инициация образования ворсинок связана 
с повышением активности клеточных элемен-
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тов мезенхимы, которая проявляется их раз-
множением и образованием плотных скопле-
ний, выпячивающих покрывающий их эпите-
лий. Изначально в таких скоплениях обнару-
живаются сосуды, которым издавна приписы-
валась важная роль в образовании рельефа 
слизистой оболочки [3]. 

Некоторые исследователи в своих работах 
отмечают, что возникновению первичных вор-
синок предшествует появление продольной 
складчатости на внутренней поверхности сли-
зистой оболочки. Продольные складки имеют 
форму гребней, их верхушки нередко соеди-
няют эпителиальные мостики. На поперечном 
срезе эти складки имеют треугольную форму. 
Основу их образуют утолщения подэпители-
ального слоя мезенхимы, содержащие много-
численные кровеносные капилляры. Граница 
между эпителием и мезенхимой представлена 
четко контурированной базальной мембраной, 
приобретающей волнообразный характер, обу-
словленный наличием складок [6, 16, 12]. 

Процесс образования ворсинок происхо-
дит путем врастания эпителия верхушки про-
дольной складки в подлежащую мезенхиму. В 
реализации этого механизма принимает участие 
формирующийся круговой мышечный слой. 
Мышечная оболочка выравнивает наружное сме-
щение неоднородного внутреннего слоя ДПК по 
периметру, способствуя боковым перераспреде-
лениям стромального материала в поиске более 
податливых участков эпителия. Это способству-
ет образованию мезенхимных сосочков, которые 
появляются в участках с наименьшей пролифе-
ративной активностью кишечного эпителия [6]. 

Во многих работах возникновение про-
дольной складчатости при образовании ворси-
нок не описывается. При этом указывается, что 
зачатки ворсинок имеют вид мезенхимных бу-
горков или сосочков, приподнимающих по-
крывающий их эпителий. В их толще обнаружи-
ваются кровеносные сосуды, имеющие направ-
ленность к вершине этих сосочков. Новообразо-
вание ворсинок реализуется посредством 2-х ме-
ханизмов: роста эпителиомезенхимного бугорка 
в просвет кишки и путем расщепления уже обра-
зовавшихся ворсинок по направлению от вер-
хушки к основанию [2, 11, 12, 13]. 

Результаты более поздних исследований 
указывают на то, что первые неровности рель-
ефа слизистой оболочки ДПК формируются в 
период реканализации ее просвета путем по-
гружения базальной мембраны эпителия в 
подлежащую мезенхиму. В этом случае ини-
циирующая роль отводится эпителию. Образо-
вание первичных ворсинок происходит после 
формирования просвета кишки и дифференци-
ровки энтодермального эпителия как единого 
пласта. В этом процессе первоочередное зна-

чение приобретают преобразования подэпители-
ального слоя мезенхимы. Происходит увеличе-
ние ее объема с последующим выпячиванием ба-
зальной мембраны эпителия в просвет ДПК [16]. 

Существует точка зрения, характеризую-
щая процесс образования ворсинок в дисталь-
ном отделе ДПК, как результат разрыва эпите-
лиальных перегородок вследствие редукции 
физиологической атрезии. При этом отмечает-
ся, что в протоковом отрезке кишки ворсинки 
возникают как выпячивания подлежащей ме-
зенхимы. Такие особенности механизма обра-
зования ворсинок объясняются происхождени-
ем указанных участков ДПК из различных от-
делов кишечной трубки [11]. 

Процесс образования зачатков ворсинок 
сопряжен не только с возникновением мышеч-
ной оболочки, но и с периодом формирования 
иннервации и кровоснабжения кишечной стен-
ки. Уже у зародышей 20 мм ТКД отростки кле-
ток спинальных ганглиев проникают через 
брыжейку в стенку кишки, где образуют мел-
копетлистую сеть, составляющую основу меж-
мышечного нервного сплетения. Одновременное 
и быстрое развитие сосудов преимущественно в 
брыжеечном крае ДПК обуславливает более 
раннее и обильное развитие ворсинок именно с 
брыжеечной стороны кишки [2, 12, 24]. 

Таким образом, в основе морфогенеза ки-
шечных ворсинок ключевую роль играют эпи-
телиомезенхимальные взаимоотношения, про-
являющиеся сопряженными изменениями и 
перемещениями эпителия и стромы при уча-
стии мышечной оболочки, нервных элементов, 
кровеносных и лимфатических сосудов стенки 
двенадцатиперстной кишки [2, 6, 24]. 

Согласно данным большинства исследова-
телей, на стадии 7–8 недель развития, появив-
шиеся ранее неровности слизистой оболочки, 
реализуются в первичные ворсинки кониче-
ской, бугорковидной, пирамидальной формы, 
покрытые эпителием различной степени диф-
ференцировки. На верхушках ворсинок опре-
деляется уменьшение рядности эпителия с 
формированием в отдельных зонах одного ря-
да высокопризматических клеток. На боковой 
поверхности и в области основания ворсинок 
признаки многорядности эпителиального пла-
ста сохраняются [2, 5, 6, 12, 13, 16, 17]. 

Основу первичных ворсинок образуют свое-
образные мезенхимные сосочки, в составе кото-
рых определяются продольно ориентированные 
кровеносные сосуды, содержащие клетки крови 
[12, 16]. Часто они образуют на вершинах ворси-
нок под эпителием многослойные петли, в про-
межутках между которыми глубоко внедряется 
эпителий [3]. Клетки эндотелия будущих крове-
носных капилляров дифференцируются из вере-
тенообразных клеток мезенхимы еще у зароды-
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шей 10–12 мм, т. е. задолго до начала процесса 
формирования ворсинок и намного раньше, чем 
туда прорастают кровеносные сосуды. И только у 
эмбрионов 35–50 мм капиллярная сеть ворсинок 
соединяется с сосудами брыжейки [2, 28]. 

В возрастном промежутке от 8 до 9 недель 
развития продолжается рост ворсинок в длину. 
Особенно интенсивно растут их верхушки, 
вследствие чего сами ворсинки нередко прини-
мают булавовидную форму. Более зрелые вор-
синки отличаются большей толщиной, высотой 
и более широким основанием. Рост ворсинок со-
провождается дальнейшей дифференцировкой 
выстилающего их эпителия. Отмечается сниже-
ние рядности эпителиального пласта на телах и 
верхушках ворсинок, при этом здесь он стано-
вится однослойным призматическим [18]. 

Одновременно за счет роста стенки проис-
ходит увеличение просвета ДПК. В результате 
появляются выраженные промежутки между 
формирующимися ворсинками, на которых оп-
ределяются зачатки новых ворсинок. Они имеют 
вид выпячиваний эпителия вместе с подстилаю-
щей ее мезенхимой в просвет кишки [3, 18]. 

В этот период развития впервые удается 
видеть формирование отдельных вторичных 
ворсинок из крупных первичных ворсинок путем 
погружения базальной мембраны и углубления 
эпителия их верхушек по направлению к основа-
нию. В этом случае формирование двух ворси-
нок из одной свидетельствует о приоритетной 
роли именно эпителия в этом процессе [16]. 

Учитывая тот факт, что процессы роста и 
новообразования ворсинок протекают парал-
лельно, в одном поле зрения можно наблюдать 
ворсинки разных генераций [3]. Причем некото-
рые из них анастомозируют между собой в об-
ласти верхушек или боковых поверхностей. Ана-
стомозы не являются остатками физиологической 
облитерации кишки. Они образуются позже 
вследствие большой реактивности тканей [2]. 

На стадии 9–10 недель внутриутробного 
развития продолжается рост ворсинок. За счет 
разделения крупных первичных ворсинок фор-
мируются вторичные ворсинки, выстланные од-
нослойным высокопризматическим эпителием. 
Наряду с этим, происходит новообразование 
первичных ворсинок путем выпячивания эпите-
лия с подстилающей его мезенхимой в области 
межворсинчатых промежутков. При этом вто-
ричные ворсинки, как правило, выстилаются од-
нослойным высокопризматическим эпителием, а 
формирующиеся первичные ворсинки покрыты 
2–3-рядным однослойным эпителием [12, 16]. 

Таким образом, в период 9–10 недель раз-
вития высота и количество ворсинок значи-
тельно увеличиваются [3, 6, 17, 18]. При этом 
они имеют различную форму: булавовидную, 
конусовидную, цилиндрическую, почковидную, 

двурогую. Описаны также ворсинки пальцевид-
ной и язычковидной формы [3, 6, 16]. 

По данным некоторых исследований, в этот 
период обнаруживаются первые признаки спе-
циализации эпителия ворсинок. В нем различают 
каемчатые и бокаловидные клетки [12, 13]. 

В возрасте 10–12 недель продолжается 
дифференцировка вторичных ворсинок. Их 
форма, а также характер эпителиального по-
крова зависят от принадлежности к различным 
генерациям. Так, малодифференцированные вор-
синки имеют конусовидную форму, их тела и 
верхушки выстланы двухрядным эпителием. 
Наиболее дифференцированные ворсинки имеют 
вытянутую цилиндрическую или язычковидную 
форму и полностью покрыты однослойным вы-
сокопризматическим эпителием. Только в зоне 
межворсинчатых промежутков эпителий сохра-
няет признаки многорядности [6, 16]. 

На этой стадии в сформированных ворсин-
ках четко определяется продольно ориентиро-
ванный кровеносный сосуд, по ходу которого за-
метны дифференцирующиеся гладкомышечные 
клетки. Вместе с тем, в мезенхиме между базаль-
ной мембраной и мышечной оболочкой в отдель-
ных участках стенки кишки обнаруживаются 
группы гладкомышечных клеток, что позволяет 
говорить о начальных этапах формирования са-
мостоятельной мышечной пластинки [18]. 

К 12 неделе развития в ДПК определяется 
закладка 4-х оболочек стенки кишки, хотя диф-
ференцировка подслизистой основы, собствен-
ной и мышечной пластинок слизистой еще не 
завершены. Внутренний контур кишки имеет 
выраженную звездчатую форму за счет вдаю-
щихся в ее просвет ворсинок [18]. На этом эта-
пе развития кишечные ворсинки имеют паль-
цевидную или язычковидную форму. У плодов 
15–20 недель некоторые кишечные ворсинки 
приобретают листовидную форму [6]. 

На стадии 11–12 недель эмбриогенеза возни-
кает горизонтальная анизоморфность кишечного 
эпителия, то есть клетки приобретают специали-
зацию (каемчатые, бокаловидные базальнозерни-
стые). Это связано с началом процессов всасыва-
ния содержимого кишечной полости [13]. 

В литературных источниках имеются указа-
ния на то, что после канализации ДПК в ее по-
лость может поступать амниотическая жидкость. 
О возможности всасывания кишечного содер-
жимого свидетельствует формирование щеточ-
ной каемки и бокаловидных клеток в кишечном 
эпителии у эмбрионов 7–8 недель. Однако фак-
тов непосредственного влияния амниотической 
жидкости на процессы дифференцировки эле-
ментов кишечной стенки и специализацию эпи-
телия не выявлено [6, 11, 12, 17, 21]. 

Необходимо отметить, что гистогенетиче-
ские процессы, лежащие в основе морфогенеза 
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кишечных ворсинок, имеют выраженный кра-
нио-каудальный градиент и идут в направле-
нии от брыжеечного края ДПК к ее свободно-
му краю. Это обусловлено более ранним появ-
лением сосудистых и нервных элементов в 
проксимальных отделах кишки, а также врас-
танием кровеносных сосудов и нервов со сто-
роны брыжейки [12, 29, 3, 21]. 

Рельеф слизистой оболочки ДПК опреде-
ляют не только кишечные ворсинки, но и ки-
шечные крипты [6]. 

В отличие от ворсинок инициирующая роль 
в процессе образования крипт отводится эпите-
лию, мезенхима вовлекается в процесс позже и 
ее дифференцировка происходит по типу рети-
кулярной соединительной ткани [6, 25]. 

Сведения из литературных источников о 
сроках появления зачатков кишечных крипт 
разноречивы. Ряд исследователей указывает на 
то, что первые признаки начала формирования 
крипт появляются на 8-й неделе внутриутроб-
ного развития в проксимальной части двена-
дцатиперстной кишки [3]. 

По мнению других авторов, зачатки крипт 
обнаруживаются не ранее 9–10 недели эмбрио-
генеза [6, 21]. В отдельных работах отмечают-
ся еще более поздние сроки их появления, со-
ответствующие 11–12 неделе внутриутробного 
развития [5, 12, 17]. 

В зонах формирования крипт многоряд-
ный призматический эпителий межворсинча-
тых промежутков вначале утолщается и уп-
лотняется, затем врастает в подлежащую со-
единительную ткань, образуя углубления, по 
форме напоминающие ямочки. В возрасте 10–
11 недель они приобретают форму трубочек 
разной длины с узким просветом. В криптах 
обнаруживаются те же виды клеток, что и на 
ворсинках: каемчатые, бокаловидные, базаль-
нозернистые [6, 12, 17, 21]. 

Наиболее активно крипты растут в длину с 
момента появления их зачатков и до 19–20 неде-
ли развития, когда формирующаяся мышечная 
пластинка слизистой оболочки ограничивает 
их рост [3, 21]. У плодов 7–8 см их длина ко-
леблется в диапазоне 61–114 мкм. Затем на-
ступает замедление роста крипт, и у плодов 
20–30 см даже самые крупные из них имеют 
длину в пределах 51–160 мкм. В конце эм-
брионального периода крипты опять начинают 
интенсивно удлиняться и некоторые из них 
достигают 165–345 мкм [2]. 

С момента возникновения крипт процесс 
их новообразования осуществляется посредст-
вом впячивания эпителия в подлежащий слой 
дифференцирующейся мезенхимы. С 12 неде-
ли внутриутробного развития новые генерации 
крипт возникают за счет разделения (разветв-
ления) уже существующих. В зрелом и пожи-

лом возрасте новые крипты образуются редко 
и исключительно способом разветвления и де-
ления [3, 12, 21]. 

После появления крипт присущая кишеч-
ному эпителию ворсин и межворсинчатых 
промежутков многорядная структура полно-
стью исчезает. Только клеточные элементы 
крипт сохраняют признаки многорядности. В 
дальнейшем эта область становится камбиаль-
ной зоной, в которой митотическая активность 
эпителия прослеживается на протяжении всей 
жизни [2, 6, 12, 13]. 

В местах залегания в стенке кишки лимфа-
тических фолликулов крипты не развиваются. 
В зонах разрастающихся дуоденальных желез, 
где они лежат близко к поверхности слизистой 
оболочки, кишечные крипты короткие и не-
многочисленные [21]. 

У зародышей 30–36 мм ТКД (8–8,5 недель) 
на фоне формирующихся ворсинок уже ясно 
дифференцируется продольная складка слизи-
стой оболочки [2, 6]. Она располагается на 
брыжеечном крае нисходящей части ДПК, где 
открываются протоки поджелудочной железы 
и общий желчный проток [6]. Эта складка посто-
янно и синхронно увеличивается вместе с двена-
дцатиперстной кишкой. Высота ее у плодов 20 
см длины равняется длине 2–3 ворсинок [21]. 

Формирование продольной складки нахо-
дится в непосредственной связи с развитием 
дуоденальных сосочков ДПК [21]. 

Трансформация мезенхимы в тканевые 
элементы большого дуоденального сосочка 
(БДС) происходит у эмбрионов 7–8 недель 
внутриутробного развития [6, 30]. 

Данные литературных источников о лока-
лизации БДС разноречивы и указывают на то, что 
расположение его зависит не только от стадии 
эмбриогенеза, но также определяется индивиду-
альными особенностями развития [6, 17, 30]. 

Во многих работах отмечено, что в процессе 
роста ДПК имеет место каудальное смещение 
зачатка БДС. Так, на 7–8 неделе развития БДС 
располагается на медиальной стенке в каудаль-
ном отделе верхней части ДПК. Интенсивный 
рост этого участка кишки в период с 9 по 12 не-
делю приводит к смещению БДС в начальный 
отрезок ее нисходящей части [17, 30, 31]. Во 2-й 
половине пренатального периода отмечается 
тенденция к постепенному смещению большого 
дуоденального сосочка в верхнюю треть нисхо-
дящей части двенадцатиперстной кишки. У но-
ворожденных БДС локализуется на медиальной 
или переднемедиальной стенке нисходящей час-
ти на границе верхней и средней трети [17, 31]. 

Кроме того, в литературных источниках 
описаны варианты расположения БДС у пло-
дов в области нижней части, или на границе 
нисходящей и нижней частей ДПК [17, 31]. 
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Недостаточное внимание уделяется описа-
нию внешнего строения БДС на протяжении 
всего периода внутриутробного развития. Встре-
чаются сведения о наличии 3-х его форм: бу-
горковидной, плоскобугорковидной, остроко-
нечной. При этом устье сосочка имеет ворон-
ковидную или криптовидную форму [31]. От-
верстие его зияет ввиду отсутствия внутри ка-
нала сосочка складок-клапанов, а также попе-
речных складок слизистой оболочки кишки, 
которые у взрослого человека создают своего 
рода заслонку. Диаметр выводного протока у 
7-месячного плода варьирует от 0,5 до 1 мм и к 
моменту рождения достигает 2 мм [17]. 

Поверхность слизистой оболочки большо-
го сосочка ДПК на всех этапах эмбриогенеза 
выстлана многорядным призматическим эпи-
телием. Мышечный слой БДС является про-
должением формирующейся мышечной обо-
лочки стенки ДПК. На 10 месяце он представ-
лен циркулярно и продольно ориентирован-
ными мышечными волокнами. Однако к мо-
менту рождения мышечный слой БДС остается 
сравнительно слабо развитым [17]. 

Усложнение рельефа слизистой оболочки 
двенадцатиперстной кишки во 2-й половине эм-
бриогенеза обусловлено возникновением попе-
речных (вторичных) складок. Их появление 
связывают с формированием мышечной пла-
стинки слизистой оболочки, и в частности, с 
дифференцировкой ее кругового слоя [6, 17]. 

Согласно некоторым данным, поперечные 
складки впервые обнаруживаются у плодов 
19–20 недели развития (170–185 мм теменно-
копчиковой длины) и ясно выражены у плодов 
24–28 недель [6, 17]. 

По мнению других исследователей, попе-
речные складки становятся заметны в каудаль-
ном отделе кишки лишь у эмбрионов 23–30 см. 
У плодов 33–37 см (6–7 месяцев) они определя-
ются краниальнее устий протоков поджелудоч-
ной железы и печени. При этом направление их 
соответствует ходу крупных кровеносных сосу-
дов кишечной стенки. В этот период складки не-
многочисленные, легко разглаживаются. У пло-
дов 35–40 см при растяжении кишечной стенки 
они уже не изменяют свою форму [21]. 

В литературных источниках имеются ука-
зания на то, что в ходе эмбриогенеза сроки по-
явления вторичных складок подвержены инди-
видуальным колебаниям. Так, отмечено отсут-
ствие поперечных складок у значительного 
числа эмбрионов 32–35 см, а у некоторых пло-
дов их слабое развитие даже в конце внутриут-
робного периода [17, 21]. 

Локализация и направленность попереч-
ных складок в ходе развития также отличаются 
некоторой вариабельностью. В 83 % случаев в 
начальной части ДПК поперечных складок нет. 

При этом здесь обнаруживается то или иное 
количество складок продольного направления, 
которые разглаживаются при растяжении ки-
шечной стенки [2, 17]. 

В нисходящей и нижней частях ДПК вто-
ричные складки имеют преимущественно по-
перечную ориентацию. Исключением являют-
ся единичные случаи, когда в верхней части 
кишки складки характеризуются поперечной 
направленностью, а в нижней приобретают 
продольное направление. При этом во всех 
случаях в нисходящей части ДПК вторичные 
складки располагаются только поперечно [17]. 

Процесс морфогенеза поперечных складок 
отличается асинхронностью. Наиболее интен-
сивное увеличение их числа и размеров отме-
чается в конце внутриутробного периода и в 
первые 3 года жизни. К моменту рождения вы-
сота поперечных складок ДПК составляет 1–
1,8 мм, а их количество вдвое меньше, чем у 
взрослого индивида [21]. 
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Цинк — необходимый микроэлемент для нормального роста клеток, их развития и дифференциации, 
является компонентом каталитического центра более чем 300 ферментов, определяет структуру факторов 
транскрипции, участвуя, таким образом, в синтезе ДНК, РНК, делении клеток. Основным органом, участ-
вующим в метаболизме цинка в организме, является печень. Эндогенная недостаточность цинка развивается 
при хронических заболеваниях печени: алкогольном стеатогепатите и хроническом вирусном гепатите В 
или С, особенно в случае развития цирроза печени. Многочисленными исследованиями показана целесооб-
разность включения препаратов цинка в стандартные протоколы лечения гепатита. Назначение цинка в ком-
бинации с пегилированными интерферонами более эффективно при хроническом вирусном гепатите C, чем 
лечение одним интерфероном. 

Ключевые слова: цинк, печень, алкогольный стеатогепатит, хронический гепатит С и В. 

BIOLOGICAL ROLE OF ZINC IN ALCOHOLIC 
AND VIRAL LIVER LESION 

(literature review) 

V. M. Sheibak, M. V. Goretskaya, A. Yu. Pavliukovets 

Grodno State Medical University 

Zinc being a microelement necessary for normal cell growth, its development and differentiation is a compo-
nent of the catalytic site of more than 300 enzymes and determines the structure of transcription factors, thereby par-
ticipating in the synthesis of DNA, RNA, and cell division. Liver is the main organ involved in the metabolism of 
zinc. The endogenous zinc deficiency develops in chronic liver diseases such as alcoholic steatohepatitis, chronic vi-
ral hepatitis B or C and, especially in liver cirrhosis. Numerous studies have shown the advisability of including zinc 
supplements to standard hepatitis treatment protocols. Zinc combined with pegylated interferon and prescribed to 
patients with chronic viral hepatitis C is more effective, than interferon by itself.  

Key words: zinc, liver, alcoholic steatohepatitis, chronic hepatitis C and B. 
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Цинк — необходимый микроэлемент для 
нормального роста клеток, их развития и диффе-
ренциации. Он участвует в синтезе ДНК, транс-
крипции РНК, делении клеток и их активации. 
Цинк важный структурный компонент многих 
белков/ферментов, включая транскрипционные 
факторы. Рекомендуемое потребление цинка со-
ставляет 8 мг/день для женщин и 11 мг/день для 
мужчин старше 19 лет. Всасывание цинка за-
висит от его концентрации в тонком кишечни-
ке, главным образом, в тощей кишке. При цир-
розе печени всасывание нарушено и одновре-
менно повышена экскреция цинка [1]. Из об-
щего пула цинка в организме приблизительно 
10 % метаболически активно. Печень является 
основным органом, участвующим в метабо-
лизме цинка. Среди основных гормонов, регу-
лирующих обмен цинка — инсулин, глюкагон 
и глюкокортикоиды. В зависимости от особен-
ностей физиологической ситуации гормоны 
осуществляют регуляцию метаболизма цинка в 
клетках печени, в ряде случаев приводящую к 
развитию последующей его недостаточности в 
плазме крови. 

Внутриклеточный уровень цинка относит-
ся к одной из гомеостатических констант орга-
низма и поддерживается в относительно узких 
пределах. Физиологически значимые изменения 
пулов свободного цинка Zn2+ или модуляция ко-
личества цинка, связанного со специфическими 
лигандами, могут происходить без существенно-
го колебания его клеточной концентрации. Ка-
тионы цинка являются гидрофильными и не мо-
гут пересекать мембрану путем пассивной диф-
фузии. Кинетика их транспорта имеет насыщае-
мую и ненасыщаемую компоненту в зависимо-
сти от концентрации Zn2+. В изолированных ге-
патоцитах полный оборот цинка происходит в 
течение 30 ч. Образцы печени человека содержат 
в среднем 2,36 мкг/мг N цинка в норме и 1,27 
мкг/мг N при циррозе [2]. 

Абсорбция цинка, транспорт и экскреция 
осуществляются двумя большими классами 
транспортеров, которые оказывают противо-
положное действие (ZnT и Zip соответственно) 
[3, 4]. Семейство Zip транспортеров переносит 
цинк из внеклеточного пространства в цито-
плазму клетки. Так, Zip4 играет важную роль в 
интестинальной абсорбции цинка, и отсутствие 
этого транспортера вызывает энтеропатиче-
ский акродерматит. В физиологических усло-
виях развитию недостаточности цинка, вклю-
чая повышенную абсорбцию и сниженную 
экскрецию путем изменения количества и ак-
тивности транспортеров цинка, препятствует 
множество механизмов [5]. Гормоны воспале-
ния/стресса могут снижать уровень цинка в 
сыворотке с внутренним (межорганным) пере-
распределением цинка. Подобные стресс-

реакции часто сопровождаются гипоальбуми-
немией. Альбумин является основным цинк-
связывающим белком, но концентрация цинка 
в сыворотке может снижаться при воспалении 
даже при отсутствии гипоальбуминемии [6]. 
Это происходит, в частности, из-за изменения 
активности и количества транспортеров цинка, 
особенно индукции синтеза Zip14 и печеноч-
ного металлотионеина [7]. Металлотионеин 
является металл-связывающим белком, кото-
рый помимо транспорта цинка, является анти-
оксидантом и модулятором абсорбции цинка 
[8]. Показана тесная взаимосвязь между обес-
печенностью цинком и секрецией ИЛ-6. Цинк 
влияет на синтез белков острой фазы в печени, 
глюконеогенез, образование радикалов кисло-
рода, оксида азота. Кроме того, он регулирует 
активность транспортера цинка Zip14 в пече-
ни, внося вклад в развитие гипоцинкемии в 
процессе реакции острой фазы. 

Обусловленные недостаточностью цинка в 
организме изменения метаболизма, наблюдают-
ся при многих типах поражения печени, включая 
алкогольную болезнь печени и вирусное пора-
жение печени. Среди причин развития недоста-
точности цинка — снижение его потребления с 
пищей, повышенное выведение с мочой, актива-
ция некоторых транспортеров цинка, индукция 
синтеза в печени металлотионеина. Недостаточ-
ность цинка может проявляться при заболевани-
ях печени поражениями кожи, нарушениями за-
живления ран и скорости регенерации печени, 
изменением психического статуса или наруше-
ниями иммунитета [9]. 

Особой выраженности нарушения гомео-
стаза цинка достигают при циррозе печени. 
Цирроз печени — это изменения в паренхиме 
печени, характеризующиеся двумя основными 
признаками: некрозом и регенерацией. Перво-
начальной причиной поражения является по-
теря гепатоцитов вследствие апоптоза и некро-
за. Иммунная система может способствовать 
гибели гепатоцитов путем индукции апоптоти-
ческих механизмов или непосредственно осу-
ществляя разрушение клеток печени [10]. При 
регенерации гепатоцитов внеклеточный матрикс 
подвергается ремоделированию вследствие про-
должающегося действия воспалительных факто-
ров, что приводит к ненормальному отложению 
коллагена, к фиброзу паренхимы и нарушениям 
строения долек печени [11]. 

Гепатоциты находятся в не-пролифериру-
ющем состоянии, но они приобретают высо-
кую способность к регенерации в течение не-
скольких часов после повреждения. В свою 
очередь регенерирующие клетки печени в те-
чение короткого периода времени требуют 
большого количества цинка. Эта потребность 
реализуется в самой начальной стадии регене-
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рации путем индукции белка, связывающего 
цинк и медь, металлотионеина. Этот белок пе-
реносит цинк к различным металлоферментам и 
факторам транскрипции. У металлотионеин-
нокаутных мышей нарушена регенерация печени 
[12, 13]. Хотя металлотионеин считается цито-
плазматическим белком, он может локализовать-
ся и в ядрах гепатоцитов. Высокие уровни ме-
таллотионеина в ядрах клеток могут отражать 
повышенную потребность в цинке для металло-
ферментов, транскрипционных факторов во вре-
мя быстрого роста клеток. Функцией ядерных 
металлотионеинов может быть защита клетки от 
повреждения ДНК и апоптоза, а также регуляция 
экспрессии генов во время соответствующих ста-
дий клеточного цикла [14]. 

Все типы клеток, присутствующие в пече-
ни, вероятно, принимают активное участие в 
воспалительном процессе и, следовательно, в 
прогрессировании фиброза [15, 16]. Печеночный 
фиброз является динамическим процессом, где 
фазы прогресса и регресса могут существовать 
одновременно и на разных стадиях [17]. Резуль-
татом этого является процесс тканевого ремоде-
лирования, который в конечном итоге приводит 
к появлению коллагена различных типов и необ-
ратимым изменениям в печеночной паренхиме. 
В течение этого процесса образуется новый мат-
рикс, который может одновременно и утилизи-
роваться. Этот баланс регулируют протеазы, ин-
гибиторы и ростовые факторы. Основную роль в 
формировании и деградации матрикса играют 
металлопротеазы — класс цинк- и кальций-
зависимых ферментов [18]. 

Maтриксные металлопротеиназы — это 
большое семейство кальций-зависимых, цинк-
содержащих эндопептидаз, которые осуществ-
ляют деградацию белков внеклеточного мат-
рикса. Как и многие другие протеазы, они син-
тезируются в неактивной форме в виде зимоге-
нов, и их активация осуществляется после вы-
свобождения из клетки [19]. Основной структур-
ной единицей металлопротеиназ является цинк-
содержащий каталитический домен. В зимоген-
ных формах каталитический сайт, содержащийся 
в этом домене, нечувствителен к субстрату. При 
активации фермента про-пептид отщепляется и 
каталитический центр становится активным. 
Помимо этого большинство металлопротеиназ 
обладает различными аллостерическими доме-
нами, расположенными рядом с каталитическим 
центром. Это позволяет металлопротеиназам 
специфическим образом взаимодействовать с их 
ингибиторами (TIMPs, тканевые ингибиторы ме-
таллопротеиназ). TIMPs связываются с металло-
протеиназами по двум различным сайтам, один 
сайт локализован на эмопексин-подобных доме-
нах, другой непосредственно является катали-
тическим центром. Отдельную группу пред-

ставляют мембраносвязанные металлопротеина-
зы (MT-MMPs). Представители этой подгруппы 
обладают дополнительной трансмембранной по-
следовательностью и интрацитоплазматическим 
С-терминальным концом. Достаточная обеспе-
ченность организма цинком, позволяет эффек-
тивно осуществлять синтез ферментов, участ-
вующих в регенерации печени и в ремоделиро-
вании ее структуры [15]. 

Алкогольное поражение печени является 
результатом комплексного взаимодействия 
возникающей дисфункции кишечника, иммун-
ной системы и печени. В частности, хрониче-
ское потребление алкоголя приводит к повы-
шению проницаемости интестинального барь-
ера кишечника. Потребление алкоголя приво-
дит к снижению концентрации цинка в тощей 
кишке, что ассоциируется с накоплением сво-
бодных радикалов. Даже небольшой дефицит 
цинка усиливает разрушающий эффект этано-
ла на эпителиальный барьер [20]. Недостаточ-
ность цинка неоднократно показана у пациен-
тов с алкогольным циррозом и при экспери-
ментальной хронической алкогольной инток-
сикации животных. Так, уровень цинка в сы-
воротке крови у пациентов с хроническим ал-
коголизмом составлял 7,52 мкмоль/л, что было 
значительно ниже, чем в контрольной группе — 
12,69 мкмоль/л [21]. Более того, снижение 
уровня цинка в крови коррелировало с про-
грессированием поражения печени. Пациенты с 
алкогольным циррозом имели более низкий уро-
вень цинка в сыворотке (80 мкг%), чем пациен-
ты без цирроза (97 мкг%), то есть снижаясь на 
–37 и –24 % соответственно по сравнению со 
здоровыми лицами (127 мкг%). Добавки цинка 
уменьшают вызываемое алкоголем поражение 
печени [2, 22]. Цинк препятствует разрушению 
интестинального барьера, предупреждая эндо-
токсемию, уменьшая продукцию провоспали-
тельных цитокинов и окислительный стресс 
[23, 24]. 

Добавки цинка: 
— могут снижать окислительный стресс, 

индуцируя синтез металлотионеина, а также 
посредством других механизмов, таких как ин-
гибирование ФНО-α и модуляция активности 
множества ферментов; 

— в моделях алкогольного поражения пе-
чени снижают степень ультраструктурных и 
гистопатологических изменений, уменьшают 
подъем активности аминотрансфераз в сыво-
ротке крови и уровень в печени ФНО-α; 

— препятствуют накоплению активных 
форм кислорода и последующему поврежде-
нию печени; 

— предупреждают вызываемое этанолом 
снижение концентрации восстановленного 
глутатиона и активность глутатионпепрокси-
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дазы и повышают активность глутатионредук-
тазы в печени [26]. 

Назначение препаратов цинка тормозит 
стимуляцию алкоголем активности цитохрома 
Р450 2E1, но одновременно повышают актив-
ность алкогольдегидрогеназы в печени [25]. 

Апоптоз является основным механизмом 
гибели гепатоцитов при алкогольном пораже-
нии печени. Дополнительное введение цинка 
уменьшает интенсивность развития алкоголь-
ного гепатита и тормозит повышение активно-
сти каспаз [27]. Уровни мРНК ФНО-α, ФНО-
R1, FasL, Fas, FAF-1 и каспазы-3 в печени под 
действием алкоголя повышаются, чему пре-
пятствует назначение цинка. Таким образом, до-
бавки цинка препятствуют повышению факто-
ров, инициирующих развитие апоптоза [27]. В 
одном из исследований пациенты с хроническим 
алкоголизмом, не имеющие цирроза (1 группа) 
или имеющие цирроз печени (2 группа), получа-
ли цинка сульфат в дозе 600 мг/день в течение 
10 (1 группа) или 30 и 60 дней (2 группа) (102). 
Концентрация цинка в сыворотке увеличива-
лась во всех группах. Повышалось содержание 
цинка и в биоптатах печени пациентов с цир-
розом. За этот короткий период назначения 
цинка не было отмечено побочных реакций 
[28]. Длительный прием цинка (200 мг в день на 
протяжении 2–3 мес.) пациентами с циррозом, 
включая алкогольный цирроз, оказывал благо-
приятное действие как на метаболическую 
функцию печени, так и другие параметры гомео-
стаза. В частности, после назначения цинка в сы-
воротке крови на 30 % повышался уровень инсу-
линоподобного ростового фактора-1 [29]. 

Одним из основных патогенетических ме-
ханизмов в развитии дисфункции печени явля-
ется связь гомеостаза цинка с функционирова-
нием иммунной системы. Низкие концентра-
ции цинка оказывают стимулирующее дейст-
вие на различные параметры иммунных клеток 
in vitro, тогда как более высокие концентрации — 
цитотоксическое действие на эти популяции 
клеток. Цинк влияет на T- и B-лимфоциты, а 
также на NK клетки и моноциты [30, 31]. Он 
выполняет специфические функции в антиген-
зависимом иммунном ответе (T-лимфоцит-
зависимый клеточный иммунитет и синтез ан-
тител антиген-стимулированными В-
лимфоцитами), а также принимает участие в 
неспецифических иммунных механизмах (фа-
гоцитоз, активация комплемента) [32], на что 
не способны какие-либо другие микроэлемен-
ты. Цинк влияет на связывание сигнального 
белка p56Ick с CD4+ или CD8+ и, следователь-
но, незаменим для активации Т-лимфоцитов 
[18]. Связываясь с рецептором на NK клетке, 
«киллер-ингибирующий D-рецептор (KIR2D)», 
цинк регулирует активность NK клеток. Недоста-

точность цинка снижает число Т-лимфоцитов и 
нарушает их функцию, сдвигает Th клеточный 
ответ в сторону доминирования Th2 [31, 33].  

Уровень цинка часто снижен у пациентов с 
вирусным гепатитом С, что коррелирует с не-
гативным прогнозом течения заболевания [34]. 
Нарушенный противовирусный иммунный от-
вет приводит к постоянной активации секреции 
провоспалительных цитокинов и пролонгации 
действия неспецифических эффекторных меха-
низмов. Это приводит к повреждению гепатоци-
тов, фиброгенезу и злокачественной трансформа-
ции [35]. Дисбаланс между клеточным и гумо-
ральным иммунитетом при вирусном гепатите С 
является следствием дисбаланса между цитоки-
нами, секретируемыми Th1 и Th2 лимфоцитами. 
Jarousse et al. [16] показал, что соли цинка в кера-
тиноцитах ингибируют экспрессию толл-
рецепторов. Стимуляция толл-рецепторов агони-
стами ЛПС ограничивает экспрессию транспор-
теров цинка в дендритных клетках, приводя та-
ким образом к уменьшению свободного внутри-
клеточного цинка. 

Имеются важные предпосылки для назна-
чения препаратов цинка при вирусном гепати-
те С: 1) антиоксидантная функция, 2) регуля-
ция дисбаланса в секреции цитокинов Th1 и 
Th2 клетками, 3) повышение противовирусного 
эффекта интерферона, 4) ингибирующее дейст-
вие на репликацию вируса гепатита С, 5) гепато-
протекторное действие цинк-содержащего белка 
металлотионеина. Цинк улучшает эффект стан-
дартной противовирусной терапии. Он способст-
вует торможению развития фиброза. При назна-
чении поляпрецинка (N-(3-аминопропионил)-L-
гистидинатоцинк) пациентам с вирусным гепа-
титом C в течение 3 лет в дозе 150 мг в день 
быстрее нормализовались биохимические по-
казатели в крови, снижался риск развития ге-
патокарциномы [36]. 

Добавки цинка пациентам с хроническим 
гепатитом C снижают частоту осложнений со 
стороны желудочно-кишечного тракта, пре-
пятствуют снижению массы тела, потере волос 
и восстанавливают общий статус. Назначение 
цинка в комбинации с интерфероном более 
эффективно при хроническом вирусном гепа-
тите C, чем лечение одним интерфероном. 

Исследования Murakami et al. [37] показа-
ли, что назначение препаратов цинка пациен-
там с хроническим вирусным гепатитом C 
приводит к улучшению метаболической функ-
ции печени, что способствует снижению ее по-
вреждения при лечении пегилированным ин-
терфероном и рибаверином. Himoto [36] также 
рекомендовал назначение цинка пациентам с 
хроническим гепатитом С, поскольку цинк 
снижает активность воспалительного процесса, 
уменьшая концентрацию железа. Возможно, 
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восполнение запасов цинка в организме ведет к 
уменьшению секреции провоспалительных цито-
кинов вследствие ингибирования активности 
ядерного фактора, который является важным эле-
ментом инициации окислительного стресса при 
острых воспалительных процессах, особенно в 
печени [38]. Помимо этого, цинк тормозит реп-
ликацию вируса гепатита C [39]. 

Снижение концентрации цинка в сыворот-
ке крови часто наблюдается и при вирусном 
гепатите В, что ускоряет развитие цирроза. Важ-
но отметить, что наличие исходной недостаточ-
ности цинка в организме снижает эффективность 
вакцинации против гепатита В [40]. 

У пациентов с гепатоцеллюлярной карци-
номой снижен уровень цинка в сыворотке кро-
ви. Одновременно у пациентов с циррозом и ге-
патоцеллюлярной карциномой более низкий 
уровень металлотионеина, чем у пациентов с 
хроническим гепатитом или у здоровых людей 
[24]. В опухолевой ткани уровень цинка и метал-
лотионеина значительно ниже, чем в окружаю-
щих опухоль здоровых тканях [41]. Причем в 
этих ситуациях определяется в основном только 
Cu-металлотионеин, а не Zn-металлотионеин, 
как это имеет место в здоровых тканях. 

Franklin et al. [42] показал торможение экс-
прессии гена Zip14 и практически полное отсут-
ствие транспортного белка в клетках гепатомы, 
что позволяет объяснить снижение внутрикле-
точной концентрации цинка в опухолевых клет-
ках. Zip14 локализован на клеточной мембране 
нормальных гепатоцитов и обеспечивает посту-
пление цинка в клетку. Поскольку цинк обладает 
противоопухолевыми свойствами, его недоста-
точность снижает эффективность противоопу-
холевого лечения [43]. 

Нарушения функции печени негативно 
влияют на гомеостаз цинка и способствуют 
возникновению его дефицита в организме. Это 
в свою очередь способствует развитию пора-
жения других органов и систем организма. Не-
достаточность цинка особенно часто проявля-
ется поражениями кожи. Энтеропатический 
акродерматит — одно из основных проявлений 
тяжелого дефицита цинка возникает в резуль-
тате мутации гена SLC39A4 на плече хромо-
сомы 8q24.3, кодирующей транспортер цинка у 
человека (Zip4) [44]. Пациенты с алкогольным 
гепатитом и другими формами поражения пе-
чени предрасположены к кожным проявлениям 
цинковой недостаточности. Акродерматит на-
блюдается иногда и у больных алкоголизмом 
без поражения печени, поскольку они получа-
ют неадекватное питание [45]. Кожные прояв-
ления недостаточности цинка при поражениях 
печени различной этиологии, в том числе при 
вирусном гепатите С хорошо поддаются тера-
пии препаратами цинка [36]. 

Показано, что недостаточность цинка у 
человека сопровождается апатией или раздра-
жительностью, которые снимаются назначени-
ем препаратов цинка. Печеночная энцефалопа-
тия характеризуется нарушением функции 
мозга. Образующиеся в кишечнике токсины, 
такие как аммиак, меркаптаны, короткоцепо-
чечные жирные кислоты, ложные нейротранс-
митеры, метаболиты триптофана и другие со-
единения играют этиологическую роль в на-
рушении психического статуса [46]. Пациенты 
с циррозом имеют, как правило, низкий уро-
вень цинка в плазме крови, особенно при на-
личии печеночной энцефалопатии. Цинк, веро-
ятно, участвует в метаболизме аммиака, по-
скольку его недостаточность заметно снижает 
активность фермента цикла мочевины, орнитин-
транскарбамилазы, а добавки цинка восстанав-
ливают активность фермента. Подобным обра-
зом недостаточность цинка нарушает активность 
мышечной глутаминсинтетазы, что способствует 
развитию гипераммониемии [47]. Активность 
глутаминсинтетазы снижается у пациентов с пе-
ченочной энцефалопатией. В клинических ран-
домизированных исследованиях показано, что 
добавки поляпрецинка в дополнение к стандарт-
ной терапии в течение 6 мес. (по сравнению со 
стандартной терапией, ограничением белка в ра-
ционе, назначением аминокислот с разветвлен-
ной углеродной цепью, лактулозы) достоверно 
улучшают клинику энцефалопатии, снижают 
уровень аммиака в крови, повышают уровень 
альбумина в сыворотке и оптимизируют различ-
ные психофизиологические тесты [46]. 

У пациентов с хроническими заболеваниями 
печени и у лиц, злоупотребляющих алкоголем, 
может иметь место гипогонадизм. Эффект не-
достаточности цинка проявляется на уровне се-
менников [48]. У цинкдефицитных животных 
снижен базальный уровень тестостерона, масса 
семенников и других андроген-чувствительных 
органов по сравнению с контрольными живот-
ными. У добровольцев, получавших цинк-
дефицитный рацион, снижается либидо, понижа-
ется уровень тестостерона в сыворотке и суще-
ственно уменьшается уровень сперматозоидов 
[49]. Добавки цинка достоверно повышают уро-
вень тестостерона в сыворотке у пожилых лиц с 
маргинальной недостаточностью цинка. Цинк 
также необходим для сохранения числа сперма-
тозоидов, нормального сперматогенеза и под-
вижности половых клеток [50]. 

Таким образом, эндогенная недостаточ-
ность цинка наблюдается при наиболее рас-
пространенных типах поражения печени — ал-
когольном и вирусном, особенно при их тяже-
лом течении. Эффективность добавок цинка 
наиболее хорошо изучена в эксперименталь-
ных условиях алкогольного поражения печени, 
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где они блокируют механизмы повреждения 
печени, включая повышение проницаемости 
кишечника, препятствуют развитию эндоток-
семии, окислительному стрессу, избыточной 
продукции провоспалительных цитокинов и 
апоптозу гепатоцитов. Недостаточность цинка 
может в определенной степени тормозить пол-
ноценный антивирусный эффект терапии ви-
русного гепатита С. 

Пациентам с недостаточностью цинка ре-
комендуется назначать препараты цинка при 
его уровне в сыворотке < 10 мкмоль/л в дозе 
15 мг/день, при уровне < 8 мкмоль/л — 
30 мг/день. Мониторинг уровня цинка необхо-
димо проводить через 6–8 недель. После нор-
мализации концентрации цинка назначение 
препаратов можно прекратить. В настоящее 
время доступны многие соли цинка, включая 
цинка сульфат, цинка глюконат, цинка аспар-
тат, цинка пиколинат, цинка ацетат и другие. 
Большинство солей цинка обладает побочны-
ми эффектами в виде тошноты и рвоты, болей 
в эпигастральной области, но употребляя цинк 
с пищей или в виде добавок, можно уменьшить 
проявление этих симптомов. 
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Введение 
Под бесплодием понимается отсутствие в 

течение 1 года и более беременности у жен-
щины в сексуально активной паре, не исполь-
зующей противозачаточные средства (ВОЗ) 
[1]. Частота данной патологии в мире состав-
ляет приблизительно 15 % [1, 2, 3]: в США 
бесплодных браков 20 % [3], в России — 17,5 %, 
в Республике Беларусь — около 14,5 % [4]. 
Несмотря на проводимое лечение, 5 % пар ос-
таются бездетными. Примерно в 20 % случаев 
бесплодие обусловлено только мужским факто-
ром, а в 30 % имеет место снижении фертильно-
сти у обоих партнеров [1, 2, 5]. Таким образом, 
нарушение сперматогенеза, проявляющееся от-
клонениями в параметрах эякулята, наблюдает-
ся у половины бездетных пар [1, 6]. 

В последние десятилетия отмечается сниже-
ние показателей активности сперматогенеза у 
мужчин в различных странах [6–9]. Количествен-
ная оценка сперматогенной функции здоровых 
мужчин более чем за 50-летний период показыва-
ет, что снижение показателей сперматогенеза про-
исходит со скоростью примерно 2 % в год [6–10]. 

Качественные и количественные измене-
ния параметров спермы — патоспермии выяв-
ляются у 70–88 % мужчин с диагнозом «Бес-
плодие» [11]. При этом в анализе эякулята 
можно выявить уменьшение количества спер-
матозоидов (олигоспермия), снижение их под-
вижности (астеноспермия), появление большо-
го количества сперматозоидов с измененной 
формой (тератозооспермия). Достаточно часто 
наблюдается одновременное наличие сочетан-
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ных изменений (олигоастеноспермия, олигоа-
стенотератозооспермия). 

Патоспермии клинически выявляются с 
разной частотой при многих заболеваниях: ва-
рикоцеле — 15 %, орхиты, эпидидимиты, про-
статиты и другие урогенитальные инфекции — 
8,0 %, общие и системные заболевания — 3 % [1, 
12]. По данным разных авторов, в 25–70 % слу-
чаев мужского бесплодия причина не установле-
на (идиопатическое бесплодие) [1, 2]. Отсутствие 
изменений в эякуляте наблюдается лишь у 6–
27 % мужчин с идиопатическим бесплодием [11]. 

В последние годы особое внимание уделя-
ется влиянию свободнорадикального окисле-
ния на мужскую фертильность [13]. Нормаль-
ное функционирование сперматозоидов, в ча-
стности, гиперактивация и акросомальная реак-
ция [14] требует присутствия физиологического 
количества активных форм кислорода (АФК), 
основным источником которых являются мито-
хондрии. Развитие митохондриальной дисфунк-
ции сперматозоидов приводит к низкоэнергети-
ческому состоянию, а также гиперпродукции 
АФК, вызывая окислительный стресс [15]. 

Митохондриальная дисфункция спер-
матозоидов 

Митохондриальные дисфункции — это 
обширная группа патологических состояний, 
обусловленных генетическими, структурными, 
биохимическими дефектами митохондрий, при-
водящими к нарушению синтеза аденозинтри-
фосфата (АТФ) и гиперпродукции АФК [16, 17]. 
В большей степени страдают наиболее энергоза-
висимые органы и ткани: нервная система (эн-
цефалопатии, полинейропатии), мышечная сис-
тема (миопатии), сердце (кардиомиопатии), поч-
ки, печень, эндокринная система [17, 18]. Иссле-
дования последних лет показывают значимость 
митохондриальных дисфункций сперматозоидов 
в развитии мужского бесплодия [18]. 

Выделяют 2 вида митохондриальной дис-
функции: первичную, как следствие врожден-
ного генетического дефекта, и вторичную, 
возникающую под действием различных фак-
торов: гипоксии, ишемии, окислительного 
стресса и т. д. [16, 17, 18]. 

Митохондрии играют ключевую роль в 
обеспечении энергией двигательной активно-
сти сперматозоидов (одного из основных фак-
торов, определяющих мужскую фертильность) 
[19, 20, 21]. Основными источниками АТФ яв-
ляются митохондриальное окислительное 
фосфорилирование и анаэробный гликолиз. 
Известно, что в зависимости от вида млекопи-
тающего значение того или иного пути выра-
ботки АТФ различно. Так, в человеческих 
сперматозоидах в отличие от сперматозоидов 
быков и мышей анаэробный гликолиз играет 
более значимую роль, чем окислительное фос-

форилирование [22]. Человеческая сперма по-
лучает большую часть АТФ за счет гликолиза, 
но тем не менее сперматозоиды могут оста-
ваться подвижными в средах с низким содер-
жанием глюкозы и за счет окислительного 
фосфорилирования [23, 24]. В исследованиях 
J. M. Nascimento было показано, что ингибиро-
вание окислительного фосфорилирования (ан-
тимицином А или ротеноном) не снижает под-
вижность сперматозоидов, но при этом наблю-
дается снижение силы движения [22]. Сила 
движения сперматозоидов отражает их спо-
собность к оплодотворению и определяется 
методом лазерной ловушки (лазерного пинце-
та). При этом сперматозоиды, захватываются 
лазерным лучом, затем его мощность посте-
пенно снижается до момента, когда спермато-
зоиды способны избежать этой ловушки (мощ-
ность лазерного выхода прямо пропорцио-
нальна силе движения сперматозоидов). 

Известно, что в физиологических условиях 
уровень АФК контролируется главным обра-
зом комплексом I дыхательной цепи. В усло-
виях развития митохондриальной дисфункции 
сперматозоидов происходит увеличение степе-
ни восстановленности NAD+, что способствует 
повышению скорости образования АФК и 
снижению энергообеспечения клетки, а также 
увеличение проницаемости пор митохондри-
альных мембран. Таким образом, митохондри-
альная дыхательная дисфункция приводит к 
развитию различных патоспермий, и, в первую 
очередь, к олиго- и астеноспермии [25, 26, 27]. 

Митохондрии и окислительный стресс 
Одним из наиболее важных патогенетиче-

ских механизмов развития мужского беспло-
дия в настоящее время считают окислительный 
стресс. Его причиной является усиление про-
дукции молекул, содержащих кислород в не-
восстановленной форме — АФК, превышаю-
щих уровень антиоксидантной защиты орга-
низма [13, 14, 15, 28, 29]. 

Антиоксидантная система сперматозоидов 
Антиоксидантная система сперматозоидов пред-

ставлена тремя основными группами [2, 14, 28]: 
— ферментативная: супероксиддисмутаза, 

каталаза, ферменты метаболизма глутатиона; 
— нефермантативная: витамины (токофе-

ролы, каротиноиды, аскорбиновая кислота), 
аминокислоты (таурин, гипотаурин), карнитин, 
флавоноиды и др.; 

— белки-хелаторы: трансферрин, лакто-
феррин, церулоплазмин. Белки-хелаторы свя-
зывают металлы с переменной валентностью, 
способные инициировать образование АФК. 

Антиоксидантная система определяет анти-
оксидантную емкость клеток, тканей и биологи-
ческих жидкостей. Дефицит антиоксидантной 
емкости сперматозоидов в условиях повышен-
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ной выработки АФК приводит к окислительному 
стрессу. Показано, что в 30–80 % случаев муж-
ского бесплодия патоспермии обусловлены вы-
соким уровнем АФК в семенной плазме [11, 30]. 
Причины повышения уровня АФК в семенной 
плазме могут быть экзо- или эндогенной природы. 

Экзогенные причины повышения уровня 
АФК в семенной плазме 

Существуют многочисленные экзогенные 
причины, приводящие к продукции АФК в се-
менной плазме в патологическом количестве. 
Они включают: 

— промышленные соединения: фталат (со-
единение часто встречается при производстве 
пластмасс и косметики, вызывает повреждения 
ДНК сперматозоидов и снижает сперматоге-
нез); тяжелые металлы (свинец), пестициды и 
некоторые пищевые консерванты (диоксид се-
ры — Е220) повышают риск окислительного 
стресса в яичках [5, 14, 31, 32]; 

— алкоголь: увеличивает образование 
АФК в сперме, снижая антиоксидантный по-
тенциал семенной жидкости [33, 34]. В экспе-
рименте на крысах с введением этанола в дозе 
1,6 г/кг веса/день в течение четырех недель по-
казано, что окислительный стресс, обусловлен-
ный повышением уровня свободных радикалов и 
снижением антиоксидантной активности, приво-
дит к АФК-индуцированному апоптозу в семен-
никах и наблюдается, в первую очередь, в спер-
матоцитах и сперматогониях [35]. Таким обра-
зом, развивается атрофия семенников, клиниче-
ски проявляющаяся олигоспермией; 

— курение: как активное, так и пассивное 
приводит к снижению концентрации сперматозои-
дов (дозозависимо, в среднем на 22 %), их подвиж-
ности и антиоксиданной емкости [14, 31, 36]; 

— травмы спинного мозга: потеря нейроэн-
докринной регуляции половой функции и прежде 
всего со стороны системы «кора головного мозга – 
гипоталамус – гипофиз – яички» нередко ведет к 
олиго- или азооспермии [31, 37]; 

—лекарственные средства могут вызывать 
окислительный стресс в семенной плазме за 
счет увеличения активности цитохрома Р450 
(аспирин и парацетамол) либо в результате по-
вышения уровня малонового диальдегида и сни-
жения каталазы в яичках (циклофосфамид) [38]; 

— инфекции мочеполовой системы приводят 
к увеличению количества лейкоцитов в семенной 
плазме и повышению продукции АФК (например, 
при хроническом бактериальном простатите уро-
вень АФК увеличивается, в среднем, в 8 раз) [13]; 

— варикоцеле: развивающиеся при данной 
патологии тепловой стресс, гипоксия яичка, окис-
лительный стресс (увеличение АФК в 1,5 раза 
при отсутствии антиспермальных антител) мо-
гут приводить к повреждению ДНК и апоптозу 
сперматозоидов, вызывая олигоспермию [31, 39]; 

— действие ионизирующего излучения [35]; 
— различные виды стресса: локальный тепло-

вой стресс в яичках, психосоциальный и т. д. [34, 40]. 
Эндогенные причины повышения уровня 

АФК в семенной плазме 
— аутоиммунные реакции: антиспермальные 

антитела приводят к увеличению в семенной 
плазме провоспалительных цитокинов (IFN-γ, TNF-
α, IL-1b, IL-12) и активируют продукцию АФК 
лейкоцитами в среднем в 7,7 раза [13, 38, 41]; 

— старение: в эксперименте на крысах с ис-
пользованием модели мужского репродуктивно-
го старения показано, что сперма старых живот-
ных производит больше свободных радикалов, 
чем молодых и имеет более низкую активность 
ферментов антиоксидантной системы, это обу-
славливает увеличение АФК-опосредованного 
повреждения ДНК сперматозоидов [38]; 

— наследственные синдромы, при которых 
наблюдается крипторхизм: синдром Прадера — 
Вилли (делеция 15q12 на X-хромосоме, насле-
дуемой от отца), синдром Нунана (аутосомно-
доминантный тип наследования) и другие. Крип-
торхизм сопровождается тепловым и окислитель-
ным стрессом в яичках, снижением уровня супер-
оксиддисмутазы и активности каталазы, в резуль-
тате повышается уровень апоптоза сперматозои-
дов с развитием олиго- или азооспермии [42, 43]. 

В структуре мужского бесплодия достаточ-
но большой процент составляет идиопатическое 
бесплодие. По сравнению со здоровыми у муж-
чин с данной патологией значительно выше про-
дукция АФК семенной жидкости на фоне сни-
жения антиоксидантного потенциала как при на-
личии патоспермии, так и с нормоспермией [38]. 

Несмотря на достаточно большое количест-
во причин, вызывающих окислительный стресс 
сперматозоидов, существует 2 основных источ-
ника продукции АФК в семенной плазме. 

Источники АФК в семенной плазме 
Сперма млекопитающих состоит из различ-

ных типов клеток, таких как зрелые и незрелые 
сперматозоиды, на различных стадиях спермато-
генеза, лейкоцитов и эпителиальных клеток. Из 
них лейкоциты и незрелые сперматозоиды явля-
ются основными источниками АФК. 

Лейкоциты являются преобладающим источ-
ником АФК в сперме и производят в 1000 раз 
больше АФК, чем сперматозоиды. Кроме того, 
уровни АФК прямо коррелируют со степенью кон-
таминации спермы лейкоцитами [13, 15, 31, 32]. 

Незрелые сперматозоиды. Во время спер-
матогенеза почти вся цитоплазма сперматиды 
элиминируется. Сперматозоиды с избытком 
цитоплазмы считаются незрелыми и функцио-
нально дефектными. Сохранившаяся цито-
плазма активирует NADPH-систему, которая 
через каскад реакций инициирует образование 
АФК [32, 44]. 
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В целом существуют 2 системы, с помо-
щью которых сперматозоиды производят АФК: 

1) NADPH-оксидазы плазматической мем-
браны; 

2) митохондриальные NADH-зависимые ок-
сидредуктазы. 

Система «митохондриальные NADH-зави-
симые оксидредуктаз» является основным ис-
точником АФК у пациентов с мужским бес-
плодием [14, 15, 32, 44, 45]. 

Клетки сперматогенеза наиболее чувстви-
тельны к окислительному стрессу, и снижение 
активности антиоксидантной системы семен-
ной жидкости на фоне повышения продукции 
АФК может приводить к повреждению различ-
ных структур, включая ДНК, мембраны и раз-
личные внутриклеточные белки. Наиболее чув-
ствительным к действию АФК является мито-
хондриальный геном в связи с его непосредст-
венным расположением внутри основного ис-
точника продукции АФК — митохондрий. 

Окислительный стресс и мутации мито-
хондриальной ДНК (мтДНК) в развитии ми-
тохондриальной дисфункции сперматозоидов 

МтДНК человека представляет собой коль-
цевую двухцепочечную молекулу, состоящую из 
16569 пар нуклеотидов, которые кодируют 37 ге-
нов: 22 гена транспортных РНК, 2 гена рибосо-
мальных РНК и 13 субъединиц комплексов ды-
хательной цепи: субъединицы NADH дегидро-
геназного комплекса I (ND1, ND2, ND3, ND4, 
ND4L, ND5 и ND6), комплекса III (цитохром b), 
цитохром-c-оксидазного комплекса IV (CO1, 
CO2 и CO3) и АТФ-азного комплекса V (АТФ-
аза 6 и 8) [19, 20 ,21]. Ядерным геномом коди-
руются остальные субъединицы, а также про-
теины, которые участвуют в формировании и 
регуляции работы митохондрий. В идеальных 
условиях все митохондрии в клетке имеют 
одинаковую копию ДНК — гомоплазмию. Од-
нако митохондриальный геном отличается вы-
раженной нестабильностью и мутабельностью, 
что в первую очередь связано с повышенным 
количеством АФК, образующихся в процессе 
дыхания. С возрастом происходит накопление 
мутантных ДНК. Вследствие параллельного су-
ществования мутантной и нормальной мтДНК 
возникает гетероплазмия. 

Отличительной особенностью мтДНК яв-
ляется почти полное отсутствие интронных 
последовательностей во всех генах, она быстро 
реплецируется без эффективного проверочного 
считывания и механизмов репарации, а высо-
кое содержание оксидантов в ее окружении 
приводит к мутациям в мтДНК с частотой в 
10–20 раз большей, чем в ядерной ДНК [26, 47]. 

В настоящее время описано более 100 раз-
личных точечных мутаций мтДНК спермато-
зоидов. Наиболее широко распространена в 

популяции делеция мтДНК сперматозоидов че-
ловека — del4977-bp, которая не встречается у 
здоровых фертильных мужчин [21, 48, 49]. В 
сперме пациентов с патоспермией, в том числе 
с астеноспермией и олигоспермией часто об-
наруживается делеция 7436-bp и 260-bp дубли-
рование в D-петли мтДНК. Мутации мтДНК 
обычно происходят в процессе сперматогенеза. 
Трехнитчатая мтДНК, формирующаяся при реп-
ликации как промежуточное звено очень вос-
приимчива к крупным делециям в результате 
«проскальзывания» при ошибочном спаривании. 
На данном этапе репликации митохондриальный 
геном наиболее подвержен действию АФК [45, 48]. 

Накопление в сперматозоидах большого ко-
личества как точечных мутаций, так и делеций 
фрагментов мтДНК может приводить к наруше-
нию структуры митохондрий и индуцировать ми-
тохондриальную дыхательную дисфункцию с раз-
витием патоспермий [45]. Любой дефект митохон-
дриальной дыхательной активности влияет на 
сперматогенез, особенно на стадии пахитены в 
мейозе. Митохондриальная дисфункция приводит 
к снижению энергопродукции и вызывает мейоти-
ческий арест во время сперматогенеза. Одним из 
механизмов, нарушающих мейотическое деление 
половых клеток, является нарушение формирова-
ния синаптонемного комплекса в зиготене (ранней 
пахитене профазы I мейоза) [47, 49]. Формируются 
асинаптические и гетеросинаптические комплексы 
между негомологичными хромосомами, в том чис-
ле и с вовлечением половых хромосом. Это спо-
собствует экспрессии определенных генов [49], 
транскрипция которых на стадии пахитены нару-
шает мейотический цикл, и может приводить к 
частичному блоку сперматогенеза [47]. 

Сперматоциты в условиях дисфункции ды-
хательной цепи не могут завершить мейоз и уда-
ляются путем апоптоза. Сперматоциты, имею-
щие меньшее количество мутантной мтДНК, за-
канчивают мейоз и превращаются в гаплоидные 
сперматиды. Они могут обнаруживаться в спер-
ме, но большинство из них имеют аномалию 
шейки, ядра и низкую двигательную активность. 
Последние исследования показали, что сперма-
тозоиды с нарушениями моторики имеют боль-
шее число копий мтДНК на клетку по сравнению 
с прогрессивно подвижными сперматозоидами. 
Увеличение числа копий мтДНК возникает 
вследствие того, что мтДНК с делециями репли-
цируются быстрее, чем нормальная мтДНК [45]. 

Заключение 
Митохондриальная дисфункция сперматозои-

дов сопровождается увеличением продукции АФК 
в количествах, превышающих антиоксидантную 
емкость клеток, вызывая окислительный стресс. В 
результате образования сперматозоидов с мито-
хондриальной дисфункцией и дефектами дыха-
тельной цепи развивается астеноспермия [18, 27]. 
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Окислительный стресс на ранних стадиях сперма-
тогенеза вызывает мейотический арест и усиление 
апоптоза, что лабораторно выявляется как олигос-
пермия [48]. В свою очередь АФК вызывают мута-
ции ДНК и повреждение клеточных структур с 
развитием тератозооспермии. Таким образом, окис-
лительный стресс, обусловленный митохондриаль-
ной дисфункцией сперматозоидов, негативно от-
ражается на мужской фертильности и может при-
водить к развитию различных патоспермий [45]. 
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В статье приведена классификация наследственных гемолитических анемий (НГА), рассмотрены современ-
ные взгляды на их диагностику и лечение. Особое внимание уделено мембранопатиям (наследственный сферо-
цитоз и овалоцитоз), как наиболее часто встречающимся НГА детского возраста в Европейском регионе. 
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The article presents the modern classification of hereditary haemolytic anemia (HHA) and reviews the present-
day concepts of its diagnosis and treatment. Particular attention is paid to membranopathies (hereditary spherocyto-
sis and elliptocytosis) being the most common inherited haemolytic anemia in Europe. 

Key words: hereditary haemolytic anemia, diagnosis, treatment. 
 
 

Введение 
Главным признаком гемолитической ане-

мии (ГА) является уменьшение продолжитель-
ности жизни эритроцитов (менее 100–120 дней). 
Ускоренное разрушение эритроцитов может 
быть обусловлено как внутриклеточными (па-
тология мембраны, ферментов, гемоглобина), 
так и внеклеточными причинами [1, 2]. Для на-
следственных ГА характерны различные кле-
точные дефекты эритроцитов, а для приобре-
тенных — экстракорпускулярные. 

Причины развития наследственных ГА 
(НГА) вследствие аномалий эритроцитов (по 
[1, 2, в сокращ.): 

1. Дефект мембраны эритроцитов (мем-
бранопатии): 

А. Первичные мембранопатии со специфи-
ческими морфологическими нарушениями: на-
следственный сфероцитоз (НС), наследственный 
овалоцитоз, наследственный стоматоцитоз, вро-
жденная ГА с дегидратацией эритроцитов. 

Б. Изменение фосфолипидного состава 
мембраны. 

В. Наследственная недостаточность АТФ-азы. 
Г. Вторичные дефекты мембран эритроци-

тов: абеталипопротеинемия. 
2. Дефект ферментов эритроцитов (фер-

ментопатии): 
А. Нарушение анаэробного гликолиза: де-

фицит пируваткиназы, гексокиназы, фосфоф-
руктокиназы, альдолазы и др. 

Б. Нарушение пентозофосфатного шунта: 
дефицит глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы, де-
фекты синтеза глютатиона и др.  

В. Нарушение метаболизма нуклеотидов: 
дефицит аденилаткиназы и др. 

3. Нарушение синтеза гемоглобина: 
А. Нарушение синтеза гема: врожденная 

сидеробластная анемия, врожденная эритропо-
этическая порфирия. 

Б. Нарушение синтеза глобина: качественные 
гемоглобинопатии (аномальные гемоглобины), 
количественные гемоглобинопатии (талассемии). 

Наиболее частым из перечисленных НГА 
в Европейском регионе является наследствен-
ный сфероцитоз (микросфероцитоз, болезнь 
Минковского-Шоффара). Частота его встре-
чаемости — в среднем 1 на 5 тыс. населения, 
а у жителей Северной Европы и Северной 
Америки — 1 на 2 тыс. человек [3, 4]. Наслед-
ственный овалоцитоз (эллиптоцитоз) встреча-
ется с частотой 1:25000 человек [5]. Дефицит 
глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы в мире встре-
чается у 3 % населения, преобладает в Африке 
и у жителей Средиземноморья [7]. В настоя-
щее время в связи с большой миграцией насе-
ления в Европе увеличилась частота гемогло-
бинопатий [8]. 

Диагностика наследственных гемоли-
тических анемий 

В диагностике НГА учитывают совокуп-
ность клинических проявлений заболевания, 
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характерных лабораторных изменений, выяв-
ление причины возникновения гемолиза [9]. 

Клинические признаки наличия гемолиза: 
бледность кожи и слизистых, их желтушность, 
темная моча, увеличение печени и (или) селе-
зенки. Учитываются анамнестические данные: 
наличие ГА, желчнокаменной болезни или холе-
цистэктомии у ближайших родственников, этни-
ческая принадлежность (патологический гемо-
глобин S у лиц негроидной расы, дефицит глю-
козо-6-фосфатдегидрогеназы у лиц еврейской 
национальности, талассемия у жителей Среди-
земноморья, Средней Азии, республик Кавказа). 

Лабораторные показатели включают при-
знаки повышенного разрушения эритроцитов с 
усилением катаболизма гемоглобина и усиле-
ния эритропоэза. 

Скорость катаболизма гемоглобина зависит 
от типа гемолиза (внутриклеточный или внутри-
сосудистый). При внутриклеточном гемолизе 
повышается билирубин за счет непрямой фрак-
ции, увеличивается количество уробилина в кале 
и моче. При внутрисосудистом гемолизе повы-
шается уровень свободного гемоглобина в плаз-
ме крови, наблюдается гемоглобинурия, гемоси-
деринурия, происходит снижение в плазме крови 
уровня гаптоглобина, увеличивается уровень 
метгемальбумина (соединение свободного гема с 
альбумином), метгемоглобина плазмы крови, 
ЛДГ и непрямого билирубина. 

Усиление эритропоэза характеризуется ре-
тикулоцитозом в периферической крови, рас-
ширением эритроидного ростка костного моз-
га, экспансией кроветворного костного мозга 
(деформация плоских костей скелета), наличи-
ем специфической морфологии эритроцитов. 

Для исследования продолжительности жиз-
ни эритроцитов применяются несколько методов 
[10]: 1) метод дифференциальной агглютинации; 
2) использование радиоактивных изотопов (59Fe, 
14С-глицин, 51Cr, 99Tc, DF32P и др.); 3) использо-
вание нерадиоактивных изотопов (15N-глицин); 
4) продукция угарного газа; 5) проточная ци-
тометрия (клеточное биотинилирование и др.). 

Для уточнения причины гемолиза необходи-
мо проведение дополнительного обследования. 

Диагностика мембранопатий [11] 
Наиболее часто встречающимся заболевани-

ем из этой группы является наследственный 
сфероцитоз (НС). Реже встречается наследствен-
ный эллиптоцитоз (НЭ, овалоцитоз), остальные 
варианты крайне редки. Самочувствие пациен-
тов с НС и овалоцитозом обычно не страдает, 
хотя встречаются и случаи с выраженной клини-
кой заболевания уже при рождении. Часто уда-
ется установить наличие подобных патологий у 
ближайших родственников, однако считается, 
что 25 % HC являются спорадическими. 

Ключевые особенности указанных мембра-
нопатий — сфероциты или овалоциты в мазке 
крови (в количестве более 15 %) и повышенное 
количество ретикулоцитов с анемией или без 
нее. В эритроцитах наблюдается снижение их 
объема (MCV) и повышение концентрации в них 
гемоглобина (MCHC). Увеличивается и показа-
тель распределения эритроцитов по объему 
(RDW — red blood cell distribution width). Харак-
терно снижение осмотической стойкости эрит-
роцитов, особенно через сутки инкубации, отри-
цательная прямая проба Кумбса. Уровень били-
рубина (неконъюгированного) часто повышен. 

Тест на исследование осмотической рези-
стентности эритроцитов (ОРЭ) по Dacie явля-
ется необходимым для диагностики ГА. В то 
же время данный тест не является специфич-
ным, может быть ложно негативным при нали-
чии железодефицита или механической желту-
хи, его результаты сложно интерпретировать у 
новорожденных, которые имеют различный 
диапазон нормальных значений эритроцитов 
(новорожденные в норме могут иметь сферо-
циты, сохраняющиеся в течение нескольких 
месяцев). Для НС более специфичен тест крио-
гемолиза. Нормальным считается уровень 
криогемолиза до 15 %, а при НС он всегда пре-
вышает 20 % [19]. 

Электрофорез эритроцитарных мембран 
(sodium dodecyl sulfate — polyacrylamide gel 
electrophoresis, SDS-PAGE) позволяет устано-
вить количественно и качественно дефектные 
белки (таблица 1). Тест выполняется только в 
референс-лаборатории [19]. 

Таблица 1 — Соответствие дефекта белка мембраны эритроцита и вида НГА 

Дефектный белок НГА 
α-спектрин НЭ, НС, наследственный пиропойкилоцитоз 
β-спектрин НЭ, НС 
Анкирин НС 
Белок полосы 3 НС, НЭ Юго-Восточной Азии, врожденная дизэритропоэтическая анемия II типа 
Белок полосы 4.1 НЭ 
Паллидин НС 
Стоматин Наследственный стоматоцитоз 
Гликофорин А Врожденная дизэритропоэтическая анемия II типа 
Гликофорин С НЭ 
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Генетический анализ при НС позволяет оп-
ределить локализацию и характер повреждения 
кодирующего гена, однако не влияет на терапев-
тическую тактику и выполняется редко [4, 12]. 

Новые подходы к диагностике мембра-
нопатий 

А. Эозин-5-малеимид (EMA) связываю-
щий тест 

Хотя тест ОРЭ уже давно считается золо-
тым стандартом для диагностики мембранопа-
тий (сфероцитоз, овалоцитоз и т.д.), он являет-
ся трудоемким и для его выполнения требуется 
48 часов, что удлиняет додиагностический пе-
риод. В настоящее время более эффективным и 
быстрым является тест связывания эозин-5-
малеимида (EMA) на основе проточной цито-
метрии [13]. Этот анализ основан на связыва-
нии EMA с белками поверхности эритроцитов 
и демонстрирует снижение связывания у паци-
ентов с НС и овалоцитозом [14]. Тест может 
быть выполнен в пределах 2 часов, на неболь-
шом количестве образца крови, имеет высокую 
чувствительность (92,7 %) и специфичность 
(99,1 %) для НС [15]. Однако отмечено, что у 
некоторых пациентов с дефицитом белка эрит-
роцитов анкирина снижение связывания EMA 
не происходит [16]. При сравнении нескольких 
тестов (тест криогемолиза, ЕМА, тест осмоти-
ческой резистентности, тест аутогемолиза и 
SDS-PAGE) было установлено, что для скри-
нинга НС наиболее достоверно применять два: 
тест криогемолиза и ЕМА. Показатели теста 
ЕМА коррелируют с тяжестью болезни [17]. 

Б. Автоматизированная масс-спектрометрия 
В последнее время разработана технология 

масс-спектрометрии, позволяющая анализировать 
белковый состав клеток. Это стало возможным 
благодаря достижениям в области тандемной масс-
спектрометрии высокой пропускной способности и 
автоматизированных методов анализа данных [18]. 
При данном исследовании сложная смесь белков 
подвергается протеолизу для создания пептидных 
фрагментов, которые разделяются жидкостной 
хроматографией и анализируются с помощью тан-
демного масс-спектрометра. Идентификация бел-
ков производится с помощью мощных программ-
ных пакетов, которые сопоставляют наблюдаемые 
пептидные фрагменты с прогнозируемыми, зало-
женными в базу данных последовательностей. Ме-
тодики тандемной масс-спектрометрии могут быть 
использованы для определения состава белков в 
образце (от сотен до тысяч), а также для быстрого 
скрининга образцов на конкретный набор белко-
вых биомаркеров (от 10 до 20). Перспективно ис-
пользовать данную методику для анализа белково-
го состава мембран эритроцитов [18]. 

Диагностика ферментопатий 
Среди данной группы заболеваний преоб-

ладают дефицит ферментов глюкозо-6-фосфат-

дегидрогеназы (дефект сцеплен с Х-хромосо-
мой, наследуется рецессивно) и пируваткиназы 
(наследуется по аутосомно-рецессивному ти-
пу). Гемолитические кризы (внутрисосуди-
стые) провоцируются приемом лекарственных 
препаратов, некоторых продуктов питания 
(конские бобы — «фавизм») либо инфекциями. 

Картина крови может быть разнообразной в 
зависимости от выраженности гемолиза. В об-
щем анализе крови часто имеются признаки ге-
молитической несфероцитарной анемии (сниже-
ние гемоглобина, гематокрита, повышенный ре-
тикулоцитоз). Эритроциты нормохромны, их 
морфология разнообразна: нормоцитоз, реже 
макроцитоз, овалоцитоз, сфероцитоз, анизопой-
килоцитоз. Часто определяются тельца Гейнца. 
Как правило, осмотическая резистентность не 
изменена, аутогемолиз усилен и не коррегирует-
ся добавлением глюкозы. В костном мозге на-
блюдается усиленный эритропоэз [19]. 

С помощью биохимических методов или ме-
тода флуоресцирующих пятен определяют (каче-
ственно или количественно) активность глюкозо-
6-фосфатдегидрогеназы и других ферментов. 

Диагностика гемоглобинопатий 
Гемоглобинопатии могут быть как качест-

венные (аномальные гемоглобины), так и ко-
личественные (талассемии). Для клиники та-
лассемии характерны нарушения костной сис-
темы (деформация костей черепа, переломы и 
др.), выявляемые визуально или при помощи 
рентгенографического исследования. 

Эти анемии характеризуются наличием гипо-
хромной или нормохромной анемией. Выражен 
анизоцитоз эритроцитов, пойкилоцитоз, мишене-
видные формы, базофильная пунктация. При сер-
повидно-клеточной анемии выявляются серповид-
ные эритроциты (дрепаноциты). Содержание рети-
кулоцитов значительно повышено, могут появ-
ляться эритро- и нормобласты. При талассемии 
осмотическая резистентность повышена, что явля-
ется очень характерным признаком. Уровень желе-
за и ферритина в сыворотке часто повышен. Со-
держание непрямого билирубина в крови увеличи-
вается, развивается уробилинурия, Определение 
типа аномального гемоглобина производится с по-
мощью электрофореза или высокоэффективной 
жидкостной хроматографии. Существует ряд проб 
для выявления нестабильных гемоглобинов, осно-
ванных на их термолабильности, выпадении в оса-
док в присутствии солей цинка или соединений 
ртути. Точно установить тип аномального гемо-
глобина можно путем исследования его первичной 
структуры (последовательности аминокислот) ме-
тодом секвенирования или масс-спектрометрии. 

Лечение наследственных гемолитиче-
ских анемий 

Бессимптомные, легкие и среднетяжелые 
формы (в состоянии вне криза) НГА лечения 
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не требуют, если нет угрозы развития желче-
каменной болезни. Необходимо проводить 
УЗИ-контроль 1 раз в год. При типичных сред-
нетяжелых формах при нарастании MCV более 
5 фл от первоначального значения назначают 
фолиевую кислоту по 1–3 мг/сут. больнвм до 
5-летнего возраста и по 5 мг/сут. — после 5 лет 
на 3 недели. При синдроме непрямой гиперби-
лирубинемии назначается фенобарбитал в дозе 
5–10 мг/кг в сутки. При тяжелых формах, во 
время гемолитического криза, проводится ин-
фузионная терапия, назначаются глюкокорти-
костероиды, растворы витаминов Е, А, С. За-
местительная терапия эритроцитарной массой, 
обедненной лейкоцитами и тромбоцитами 
(ЭМОЛТ), показана при гемолитическом или 
апластическом кризе (Hb < 60 г/л). 

Основным и единственно эффективным 
методом лечения НС и овалоцитоза является 
спленэктомия, после которой анемия ликвиди-
руется, значительно уменьшаются количество 
ретикулоцитов и уровень билирубина, норма-
лизуется качество жизни пациентов [0, 0]. Из-
редка спленэктомия производится и при тяже-
лом течении других НГА. У пациентов после 
спленэктомии возрастает риск бактериальных 
инфекций: менингококковой, пневмококковой, 
гемофилюсной (тип В). Поэтому спленэкто-
мию при этих заболеваниях выполняют боль-
ным в возрасте старше 5 лет при среднетяже-
лом течении и в возрасте старше 3 лет — при 
тяжелом течении заболевания. Разработана и 
методика субтотальной спленэктомии [22]. За 2 
недели перед спленэктомией проводится вакци-
нация тремя вакцинами: пневмококковой, ме-
нингококковой  и вакциной против H. influenzae. 
С целью профилактики этих инфекций (в первую 
очередь, стрептококкового сепсиса) назначаются 
длительно антибиотики (например, оральные 
формы пенициллина), как минимум, в течение 
5 лет после спленэктомии [4, 5]. 

Хронический тяжелый гемолиз ассоцииру-
ется со значительным риском образования 
желчных камней, которые могут вызвать кли-
нические симптомы уже в первые десять лет 
жизни человека [1, 2, 4]. Если у ребенка есть 
симптомы желчнокаменной болезни, большин-
ство хирургов предпочитают удалить желчный 
пузырь во время спленэктомии, и наоборот, если 
ему требуется операция по поводу желчнока-
менной болезни, осложняющей НС, одновре-
менно должна быть удалена и селезенка [23]. 

При частых гемотрансфузиях возникает 
вторичная перегрузка железом, в таких случа-
ях применяются хелаторные препараты (де-
сферал и др.). 

Заключение 
НГА представляют собой нередкую груп-

пу заболеваний в детском возрасте. Врачам пе-

диатрам необходимо обращать внимание на 
признаки возможной НГА: семейный анамнез и 
этническая принадлежность пациента, наличие 
спленомегалии и желчнокаменной болезни в 
детском возрасте. Повышение непрямого били-
рубина у таких детей может быть ошибочно рас-
ценено как «синдром Жильбера». Легкие формы 
НГА могут протекать и с нормальными цифрами 
гемоглобина, однако уровень ретикулоцитов 
почти всегда повышен. При любой анемии необ-
ходимо исследовать ретикулоциты крови для 
раннего выявления гемолитических анемий. 

К перспективным направлениям изучения 
НГА относятся разработка и внедрение точных, 
чувствительных и специфичных диагностических 
лабораторных тестов; установление критериев 
для оценки показаний для выполнения спленэк-
томии, определение времени ее проведения у де-
тей с тяжелой формой заболевания и долгосроч-
ных результатов субтотальной спленэктомии. 
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ДИНАМИКА КЛИНИЧЕСКОГО СТАТУСА ВЗРОСЛЫХ ПАЦИЕНТОВ 

С МУКОВИСЦИДОЗОМ В РЕСПУБЛИКЕ БЕЛАРУСЬ 
1Н. В. Мановицкая, 2Г. Л. Бородина, 2Т. А. Войтко 

1Республиканский научно-практический центр пульмонологии и фтизиатрии, г. Минск 
2Белорусский государственный медицинский университет, г. Минск 

Изучены особенности клинического течения муковисцидоза у взрослых в РБ за период с 2004 по 2012 гг. 
За время наблюдения произошло увеличение количества взрослых пациентов с 15 до 32 человек, их 

среднего возраста — с 20 до 24 лет. Улучшились средние показатели индекса массы тела (на 12 %), функции 
внешнего дыхания (ЖЕЛ — на 23 % и ОФВ1 — на 31 %) у пациентов в 2012 г. по сравнению с 2004 г. Отме-
чено появление новых инфекционных агентов по данным микробиологического исследования мокроты — 
Acinetobacter и Achromobacter (15 %). Наиболее частыми осложнениями течения муковисцидоза у взрослых 
являлись кровохарканье (43 %) и полипозный риносинусит (40 %), редкими — сахарный диабет (5 %) и 
цирроз печени (13 %). 

Ключевые слова: муковисцидоз, осложнения, индекс массы тела. 

DYNAMICS OF CLINICAL STATUS OF ADULT PATIENTS 
WITH MUCOVISCIDOSIS IN THE REPUBLIC OF BELARUS 

1N. V. Manovitskaya, 2G. L. Borodina, 2Т. А. Voytko 
1Republican Research Center for Pulmonology and Phthisiatry, Minsk 

2Belarusian State Medical University, Minsk 

The features of the clinical course of mucoviscidosis were studied in adults in Belarus for the period from 2004 to 2012. 
The follow-up revealed an increase in the number of adult patients from 15 to 32 with an average age of 20–24. 

The average body mass index (12 %), respiratory function (FVC — 23 % and FEV1 — 31 %) improved in the pa-
tients in 2012 compared with those in 2004. 

The study detected emergence of new infectious agents according to the microbiological tests of sputum, such 
as Acinetobacter and Achromobacter (15 %). 

Hemoptysis (43 %) and polypoid sinusitis (40 %) were the most common complications of mucoviscidosis in 
adults, diabetes mellitus (5 %) and liver cirrhosis (13 %) were quite rare. 

Key words: cystic fibrosis, complications, body mass index. 
 
 

Введение 
Известно, что прогресс в лечении муко-

висцидоза (МВ) привел к значительному уве-
личению продолжительности жизни пациен-
тов, и доля взрослых пациентов в мире состав-
ляет около 30–50 % от общего числа [1, 2]. Со-
гласно литературным данным, медиана выжи-
ваемости пациентов с МВ в США и в странах 
Западной Европы составляет от 27 до 40 лет и 
продолжает увеличиваться [3]. Наиболее час-
тым и тяжелым проявлением МВ у взрослых 

является поражение органов дыхания [2, 4]. 
Таким образом, проблема ведения пациентов с 
МВ в настоящее время актуальна не только для 
педиатров, но и для пульмонологов и терапевтов. 

Благодаря применению современных техно-
логий, в Республике Беларусь также растет число 
пациентов с МВ, достигших 18-летнего возраста. 

Цель исследования 
Оценка динамики клинического статуса 

пациентов с МВ за 8-летний период наблюде-
ния с 2004 г., когда впервые был создан Рес-
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публиканский центр для взрослых пациентов с 
МВ на базе пульмонологического отделения 
НИИ пульмонологии и фтизиатрии. 

Материал и методы 
В целом за период наблюдения с 2004 по 

2012 гг. исследовано в динамике 40 взрослых 
пациентов с МВ (возраст 18–36 лет). В анализи-
руемой группе незначительно преобладали лица 
женского пола: 22 (55 %) женщины и 18 (45 %) 
мужчин. Всем пациентам проведено комплексное 
исследование с использованием клинических, 
функциональных, лабораторных и рентгеноло-
гических методов. Компьютерная томография 
(КТ) органов грудной клетки была выполнена 
20 пациентам с МВ (8 мужчин и 12 женщин, 
средний возраст 22 года). С целью оценки то-
лерантности к физической нагрузке 24 пациен-
тов с МВ (средний возраст 22,5 года, соотно-
шение мужчин и женщин 12/12) был проведен 
6-минутный шаговый тест в соответствии со 
стандартными протоколами, пройденное расстоя-
ние сравнивали с должными величинами, рассчи-
танными по методике Enright, Sherill, 1998 [5]. 

Статистическая обработка результатов была 
проведена при помощи пакета прикладных ста-
тистических программ «Statistica», 6.0. Для опи-
сания распределения переменных использовали 
методы непараметрической статистики, рассчи-
тывали величины верхней (p75) и нижней квар-
тилей (p25) и медианы (Ме) в виде Ме [p25; p75]. 
Статистическая значимость различий количест-

венных показателей между несвязанными груп-
пами определялись при помощи U-критерия 
Манна-Уитни. Для показателей, характеризую-
щих качественные признаки, определялось абсо-
лютное число и относительная величина в про-
центах. Сравнения независимых групп по каче-
ственному бинарному признаку проводились с 
использованием точного критерия Фишера (дву-
сторонний тест). Различия считались статистиче-
ски значимыми при p < 0,05. 

Результаты и обсуждение 
Все обследованные пациенты родились в 

Республике Беларусь, среди них городских 
жителей было 34 (85 %) человека, причем 20 
(50 %) человек — жители г. Минска, сельских 
жителей — 6 (15 %) человек. 

В подавляющем большинстве случаев (90 %) 
диагноз МВ пациентам устанавливался в дет-
ском возрасте, а 4 (10 %) пациентам — в воз-
расте старше 18 лет. У исследованных пациен-
тов смешанная форма МВ наблюдалась в 37 
(92 %) случаях, легочная форма — в 3 (8 %), 
что подтверждалось нормальным уровнем эла-
стазы в стуле (> 200 мкг/г) (рисунок 1). 

В результате проведенных исследований 
установлено, что в связи с улучшением качест-
ва диагностики и лечения МВ за 8 лет наблю-
дения с 2004 по 2012 гг. отмечается увеличе-
ние общего количества взрослых пациентов — 
с 15 до 32 человек и их среднего возраста — 
с 20 [18; 22] до 24 [21; 27] лет (рисунки 2, 3). 

 

 

Рисунок 1 — Распределение пациентов с МВ по формам заболевания 
 

 
Рисунок 2 — Динамика общего количества взрослых пациентов с МВ в 2004–2012 гг. 
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Рисунок 3 — Динамика среднего возраста взрослых пациентов МВ в 2004–2012 гг. 

 
В 2004 г. под наблюдением находились 

15 взрослых пациентов с МВ (7 мужчин и 8 жен-
щин). Распределение пациентов по возрасту и 
полу приведено в таблице 1. 

Таблица 1 — Распределение пациентов по возрасту и полу (n = 15) в 2004 г. 

Пол 
Возраст пациентов 

мужчины (n) женщины (n) 
Всего пациентов (n) 

18–20 лет 5 4 9 
21–24 года 2 3 5 
25–29 лет — 1 1 

 
Все пациенты имели смешанную форму 

МВ. Наибольшее количество взрослых пациен-
тов наблюдалось в возрастной группе 18–20 лет 
(9 человек) и наименьшее — в возрасте 25–29 лет 
(1 человек). 

В 2012 г. под наблюдением находились 32 
пациента (15 мужчин и 17 женщин), 29 пациен-

тов со смешанной формой и 3 — с легочной 
формой МВ. Распределение пациентов по воз-
расту и полу приведено в таблице 2. Наибольшее 
количество пациентов отмечено в возрасте 25–
29 лет (13 человек), 3 пациента были в возрасте 
30 лет и старше. Количество мужчин и женщин 
незначительно различалось во всех группах. 

Таблица 2 — Распределение пациентов по возрасту и полу (n = 32) в 2012 г. 

Пол 
мужчины женщины 

Всего 
пациентов Возраст пациентов 

n % n % n % 
18–20 лет 4 12 5 16 9 28 
21–24 года 4 12 3 9 7 21 
25–29 лет 6 19 7 22 13 41 
30–36 лет 1 3 2 6 3 10 

 
В результате исследования было выявлено 

статистически значимое увеличение количест-
ва пациентов в возрастной группе 25–29 лет в 
2012 г. по сравнению с 2004 г. (13 пациентов 
95 % ДИ 23,6–57,6 и 1 пациент 95 % ДИ -5,9–
19,3, p = 0,02). 

За период наблюдения умерли 8 взрослых 
пациентов с МВ (20 %), в возрасте 26,5 [24,5; 28,5] 
года, 3 мужчин и 5 женщин. Из них у 7 пациентов 
причиной смерти было прогрессирование МВ, у 
1 пациента — онкологическое заболевание. 

Оценка клинического состояния пациентов 
с МВ согласно балльной шкале Швахмана [4] 
представлена в таблице 3. Установлено, что в 
2012 г. по сравнению с 2004 г. статистически 
значимо увеличилось количество пациентов, 
состояние которых оценивалось как хорошее и 
удовлетворительное — 85–56 баллов (14 паци-
ентов 95 % ДИ 26,6–60,9 и 2 пациента 95 % ДИ 
-3,9–20,5, p = 0,04). Это произошло за счет по-
взрослевших и поступивших под наблюдение 
из детского Центра пациентов. 

Таблица 3 — Клиническая характеристика пациентов с МВ по шкале Швахмана 

Количество пациентов 
Оценка состояния Число баллов 

2004 г., n = 15 2012 г., n = 32 
p 

Хорошее и удовлетворительное 85–56 2 14 (44 %) = 0,04 
Средней тяжести 55–41 8 12 (38 %) > 0,05 
Тяжелое 40 и менее 5 8 (25 %) > 0,05 
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Оценка нутритивного статуса показала, 
что индекс массы тела (ИМТ) у большей час-
ти пациентов в 2004 г. был снижен (нормаль-
ные значения ИМТ имели только 4/15 паци-
ента) и в среднем составил 17,5 [16,0; 18,0] 

кг/м2. В 2012 г. 20/32 (63 %) пациентов имели 
нормальные показатели ИМТ, в среднем ИМТ 
составил 20,0 [17,1; 22,0] кг/м2 (p > 0,05), 
средний показатель ИМТ увеличился на 12 % 
(рисунок 4). 

 

 

Рисунок 4 – Значение ИМТ у пациентов с МВ в 2004 и 2012 гг. 
 

При оценке бактериологического пейзажа 
дыхательных путей у взрослых пациентов с 
МВ в 2004 г. установлено, что у 12/15 пациен-
тов из мокроты при посевах выделяли синег-
нойную палочку (Ps. aeruginosa), из них у 7 — 
в сочетании с золотистым стафилококком 
(Staph. aureus), который определялся в посевах 
у 10/15 пациентов. В 2012 г. у 26 из 32 пациен-
тов (81 %) имелось хроническое носительство 
Ps. aeruginosa, причем у 13 (50 %) из них были 
выявлены мукоидные формы. Staph. aureus оп-
ределялся у 15 (47 %) пациентов, у 10 (31 %) - 
в ассоциации с Ps. aeruginosa. Различия между 

группами по частоте колонизации Ps. aeruginosa 
и Staph. aureus не являлись статистически зна-
чимыми (p > 0,05). 

В 2012 г. у 5/32 (15 %) пациентов (только у 
тех, которые достигли возраста 18 лет и были 
переведены под наблюдение из детского Центра 
муковисцидоза в 2010–2012 гг.) определялись 
новые бактериальные агенты — Acinetobacter и 
Achromobacter. Их идентификация стала воз-
можной при внедрении в практику современ-
ных бактериологических идентификационных 
систем. Результаты проведенного исследова-
ния представлены в таблице 4. 

Таблица 4 — Микробный пейзаж дыхательных путей у пациентов с МВ 

Количество пациентов 
2004 г., n = 15 2012 г., n = 32 Микрофлора 

n % n % 
Ps. aeruginosa 12 80 26 81 
Staph. aureus 10 67 15 47 
Acinetobacter — — 2 6 
Achromobacter — — 3 9 

 
Результаты исследования функции внеш-

него дыхания (ФВД) (лучшее значение ЖЕЛ и 
ОФВ1 в году) у пациентов с МВ в 2004 и 2012 гг. 
представлены в таблице 5. У пациентов в 2012 г. 

наблюдается увеличение средних показателей: 
ЖЕЛ — на 23 %, ОФВ1 — на 31 %, однако раз-
личия показателей между группами не являют-
ся статистически значимыми (p > 0,05). 

Таблица 5 — Показатели ФВД у пациентов с МВ в 2004 и 2012 гг. 

Показатели ФВД,  Ме [25; 75] 
Группы пациентов 

ЖЕЛ, % ОФВ1, % 
2004 г. (n = 15) 54 [37; 70] 46 [32; 69] 
2012 г.(n = 32) 70 [60; 95] 67[56; 94] 
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У взрослых пациентов с МВ выявляется 
довольно пестрая рентгенологическая карти-
на, которая зависит от тяжести поражения 
бронхолегочной системы. Анализ частоты 

различных признаков поражения легких не 
выявил значимых отличий в анализируемые 
периоды (p > 0,05). Данные представлены в 
таблице 6. 

Таблица 6 — Частота признаков поражения легких по данным рентгенографии органов грудной 
клетки у пациентов с МВ 

Количество пациентов 
2004 г., n = 15 2012 г., n = 32 Признак 
n % n % 

Очаговые и инфильтративные тени  12 80 26 81 
Крупные очаги буллезной эмфиземы 5 33 9 28 
Расширение, малоструктурность корней 7 47 14 44 
Ателектазы 7 47 12 38 
Ячеисто-буллезная трансформация легочного рисунка 10 67 12 37 

 
Результаты КТ, приведенные на рисунке 5, 

показывают, что у всех 20 (100 %) исследован-
ных пациентов определялись двусторонние 
полисегментарные бронхоэктазы и периброн-
хиальные утолщения. Распространенные фиб-
розные изменения выявлены у 17 (85 %) паци-
ентов, слизистые (мукоидные) пробки в брон-
хах (непостоянные изменения) — у 10 (50 %) 

пациентов, ателектазы и крупные буллезные 
изменения, которые являются осложнениями 
патологического процесса в легких — соот-
ветственно, у 8 (40 %) и 5 (26 %) пациентов. 
Наличие тонкостенных субплеврально распо-
ложенных булл имеет практическое значение, 
так как они могут приводить к развитию 
пневмоторакса. 

 

 

Рисунок 5 — Легочные проявления МВ по данным компьютерной томографии (n = 20) 
 

При изучении распространенности ослож-
нений течения МВ (n = 40) установлено, что 
наиболее частыми являлись кровохарканье, ко-
торое периодически отмечалось у 17 (43 %) 
пациентов, хронический полипозный риноси-
нусит — у 16 (40 %). Пневмотораксы в анам-

незе отмечались у 8 (20 %) пациентов, желчно-
каменная болезнь — у 7 (18 %) пациентов. 
Достаточно редкими осложнениями МВ у взрос-
лых пациентов являлись сахарный диабет — у 
2 (5 %) пациентов и цирроз печени — у 5 (13 %) 
(рисунок 6). 

 

 
Рисунок 6 — Распространенность  осложнений течения МВ 
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Деформации ногтевых пластин по типу «ча-
совых стекол» и концевых фаланг пальцев по 
типу «барабанных палочек» как проявление хро-
нической гипоксии определялись у 37 пациентов 
(93 %). Деформации грудной клетки и позвоноч-
ника выявлялись у 21 пациента (53 %). 

По данным 6-минутного шагового теста, 
дистанция, пройденная пациентами, в среднем 

составила 530 м (медиана), ДИ 95 % 510–620 м 
(рисунок 7), что оказалось меньше должных 
величин (в среднем 810 м). Наиболее низкие 
показатели 6-минутного теста определялись у 
4 пациентов со значительным снижением по-
казателей ФВД (ОФВ1 < 40 %), эти пациенты 
во время проведения теста останавливались в 
связи с выраженной одышкой. 

 

 
Рисунок 7— Величина пройденной дистанции, по данным 6-минутного теста 

у взрослых пациентов с МВ (n = 24) 
 

Заключение 
1. Благодаря повышению уровня диагностики, 

лечения и реабилитации пациентов с МВ, в Рес-
публике Беларусь за период с 2004 по 2012 гг. про-
изошло увеличение количества взрослых пациен-
тов с 15 до 32 человек и их среднего возраста с 20 
до 24 лет. Повысился клинический статус пациен-
тов: доля пациентов с количеством баллов 85–56 по 
шкале Швахмана выросла с 13 до 44 % (p = 0,04), 
достигнуто повышение функциональных показа-
телей легких (ЖЕЛ — на 23 % и ОФВ1 — на 31 %) 
и увеличение средних значений ИМТ — на 12 %. 

2. При анализе результатов микробиологиче-
ского исследования мокроты установлено, что, не-
смотря на улучшение клинико-функциональных 
показателей в 2012 г., Ps. aeruginosa занимает 
лидирующее место в микробном пейзаже ды-
хательных путей взрослых пациентов с МВ 
(81 % пациентов), а с 2010 г. отмечено появление 
новых инфекционных агентов — Acinetobacter и 
Achromobacter (15 % пациентов). 

3. Наиболее распространенными призна-
ками поражения легких у взрослых пациентов 
с МВ, обследованных методом компьютерной 

томографии, являются бронхоэктазы (100 % 
пациентов) и пневмофиброз (85 % пациентов). 

4. Наиболее частыми осложнениями тече-
ния МВ у взрослых являлись кровохарканье 
(43 %) и полипозный риносинусит (40 %). Дос-
таточно редкими осложнениями оказались са-
харный диабет (5 %) и цирроз печени (13 %). 

5. Показатели 6-минутного шагового теста 
свидетельствуют о снижении толерантности к 
физической нагрузке у взрослых пациентов с МВ 
(средняя длина пройденной дистанции 530 м). 
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СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К ПРОФИЛАКТИКЕ 
И ЛЕЧЕНИЮ АКУШЕРСКИХ КРОВОТЕЧЕНИЙ 

И. Ф. Крот, Т. Н. Захаренкова, Е. А. Эйныш 

Гомельский государственный медицинский университет 

В статье представлены современные подходы к снижению частоты акушерских кровотечений и прин-
ципы их лечения, позволяющие сохранить детородную функцию и минимизировать риски трансфузионной 
терапии. Проведен анализ состояния проблемы акушерских кровотечений в Гомельской области. 

Ключевые слова: акушерские кровотечения, гипотония матки, ведение родов, утеротоники, хирургиче-
ский гемостаз, аппаратная реинфузия крови. 
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MODERN APPROACHES TO PREVENTION AND TREATMENT 
FOR OBSTETRIC HEMORRHAGE 

I. F. Krot, T. N. Zakharenkova, Е. А. Einysh 

Gomel State Medical University 

The article presents the modern approaches to reduction of the frequency of obstetrical hemorrhage and the principles 
of treatment for obstetrical hemorrhage which make it possible to maintain the reproductive function and to minimize the 
risks of transfusion therapy. The problem of obstetrical hemorrhage in Gomel region has been analyzed. 

Key words: obstetrical hemorrhage, uterine hypotonia, labor management, uterotonics, surgical hemostasis, 
blood reinfusion. 

 
 
Проблема кровотечений во время беремен-

ности, в родах и послеродовом периоде продол-
жает интересовать акушеров-гинекологов на 
протяжении столетий. Многие годы акушер-
ские кровотечения занимают лидирующие по-
зиции, входя в «большую пятерку» причин ма-
теринской смертности (ВОЗ), включающую 
также сепсис, эклампсию, клинически узкий 
таз и «небезопасный» аборт. Благодаря совре-
менным достижениям науки и практики в аку-
шерстве материнская смертность в мире сни-
зилась с 543 тыс. в 1990 г. до 287 тыс. в 2010 г. 
[1]. Немало сделано в плане снижения мате-
ринской смертности и в Республике Беларусь. 
Согласно данным Национального статистиче-
ского комитета Республики Беларусь, на про-
тяжении 2000–2010 гг. произошло снижение 
показателя материнской смертности более чем 
в 20 раз (с 21,3 на 100 тыс. живорождений в 
2000 г. до 0,9 в 2010 г.) [2]. 

В настоящее время акушерство достигло 
принципиально нового уровня, когда при ока-
зании врачебной помощи пациенткам с аку-
шерскими кровотечениями ставится цель не 
только спасти жизнь пациентке, но и обеспе-
чить качество ее дальнейшей жизни, сохранив 
репродуктивную функцию. 

Акушерские кровотечения — это кровоте-
чения из сосудов матки, мягких тканей родо-
вых путей, возникающие вследствие ослож-
ненного течения беременности, родов и после-
родового периода, превышающие 500 мл при ро-
дах через естественные родовые пути и 1000 мл 
при операции кесарево сечение. Частота аку-
шерских послеродовых кровотечений состав-
ляет примерно 6 %, причем в 2 % случаев кро-
вопотеря превышает 1000 мл [3–6].  

В настоящее время выделяют понятие 
«массивная кровопотеря», при которой в тече-
ние 1–2 часов происходит потеря 25–30 % объема 
циркулирующей крови (ОЦК) [8, 4]. М. А. Курце-
ром выделены другие значимые критерии мас-
сивного акушерского кровотечения: кровопо-
теря более 1500 мл (> 1 % от массы тела), сни-
жение систолического АД до уровня менее 
90 мм рт. ст., снижение ЦВД — менее 5 см 
водного столба, снижение гемоглобина более 

чем на 25 %. Наличие хотя бы одного из пере-
численных критериев относит акушерское кро-
вотечение к массивному [4]. 

Лидирующую позицию среди причин мас-
сивных акушерских кровотечений занимает ги-
потония матки в раннем послеродовом периоде. 
В последние годы отмечена тенденция к увели-
чению массивных кровотечений, связанных с от-
слойкой нормально расположенной плаценты, ее 
предлежанием и врастанием [3, 4, 7]. Независимо 
от первопричины, массивные кровотечения все-
гда сопряжены с исходной, либо вторично раз-
вившейся патологией гемостаза и сопровожда-
ются шоком и полиорганной недостаточностью, 
что и приводит непосредственно к материнской 
летальности [3, 4, 8]. Таким образом, снижение 
частоты акушерских кровотечений, своевремен-
ное использование адекватных методов останов-
ки кровотечения и восполнения кровопотери яв-
ляется первоочередной задачей в плане преду-
преждения материнской смертности. 

Оценивая ситуацию по акушерским крово-
течениям в Гомельской области за последние 
10 лет (2002–2012 гг.), можно отметить, что их 
частота, по данным статистического отдела 
Управления здравоохранения Гомельского обл-
исполкома, снизилась с 3,4 % в 2002 г. (496 случаев 
на 14759 родов) до 2,4 % в 2012 г. (414 случаев 
на 17235 родов). Преобладающими в структуре 
акушерских кровотечений являлись кровоте-
чения в последовом и раннем послеродовом 
периодах: 2,4 % (349 случаев) в 2002 г. и 1,5 % 
(260 случаев) в 2012 г., что составило 70,6 и 
62,5 % соответственно от общего числа крово-
течений. Практически не отмечено снижения 
кровотечений в связи с отслойкой и предлежа-
нием плаценты, которые наблюдались в 2002 г. 
в 1,0 % (147 случаев), а в 2012 г. — в 0,9 % 
(154 случая), что составило в структуре причин 
29,4 и 37,5 % соответственно. 

Основными задачами в борьбе с акушерски-
ми кровотечениями являются выделение группы 
риска и проведение профилактических мероприя-
тий с этими пациентками, а также непосредствен-
но при появлении кровотечения диагностика объ-
ема кровопотери и своевременное принятие ре-
шения об объеме хирургического лечения. 
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В литературных источниках детально опи-
саны факторы риска акушерских кровотече-
ний: высокий паритет родов, многоплодная бе-
ременность, крупный плод, гестоз, наличие у 
матери заболеваний крови, выскабливаний 
слизистой матки в анамнезе и др. Не вызывает 
сомнений, что к группе высокого риска отно-
сятся пациентки с предлежанием плаценты, с 
расположением плаценты в области рубца на 
матке. Однако при ретроспективном анализе 
истории родов отмечено, что часто массивные 
акушерские кровотечения развиваются у мо-
лодых относительно здоровых первородящих 
женщин, не имеющих факторов риска. Учиты-
вая недостаточную специфичность большин-
ства выделенных факторов риска акушерских 
кровотечений, каждой беременной и роженице 
должны проводиться мероприятия по профи-
лактике акушерских кровотечений. 

Профилактика акушерских кровотечений 
начинается еще задолго до наступления бере-
менности. Ведение здорового образа жизни, 
своевременная санация очагов инфекции, гра-
мотная контрацепция позволяют сохранить и ук-
репить репродуктивное здоровье. С наступлени-
ем беременности важным является полноценное 
питание, восполнение дефицита витаминов, 
микро- и макроэлементов. Специфической про-
филактики акушерских кровотечений при бере-
менности не существует. В практике акушеров-
гинекологов четко отработано ведение пациен-
ток с центральным предлежанием плаценты, ко-
торые госпитализируются с момента диагности-
ки предлежания вплоть до срока родов. Этим па-
циенткам рекомендуется ограничение физиче-
ской активности, назначаются курсами препара-
ты, улучшающие реологические свойства крови 
(ацетилсалициловая кислота 1 мг/кг/сут, декст-
ран), улучшающие маточно-плацентарный кро-
воток и функции плаценты (пентоксифиллин, 
актовегин, хофитол, эссенциале Н). 

Так как лидирующей причиной акушер-
ского кровотечения является снижение тонуса 
матки в раннем послеродовом периоде, основ-
ной профилактической мерой является грамот-
ное ведение родов. Течение родов во многом 
определяется степенью готовности организма 
женщины к родам. Нередко складывается си-
туация, когда женщина группы среднего или 
высокого риска перинатальной патологии гос-
питализируется для родоподготовки и родо-
разрешения на сроке 38–39 недель беременно-
сти. Это приводит к раннему началу индукции 
родов при «недостаточно зрелой» шейке матки. 
Так как эффективность родовой деятельности 
напрямую зависит от биологической готовности 
организма беременной к родам, важным является 
комплексная оценка этой готовности, когда на-
ряду с определением состояния шейки матки 

используются кольпоцитологическое исследо-
вание и нестрессовая кардиотокография. 

Ключевым моментом является выбор средств 
для индукции родов, перечень которых ограни-
чен. Вагинальные и интрацервикальные формы 
простагландина Е2 (динопростона) обладают не-
сомненными преимуществами перед расширени-
ем цервикального канала с помощью катетера 
Фолея. Введение динопростона способствует «со-
зреванию» плотной и длинной шейки матки, в то 
время как катетер должен использоваться для 
расширения цервикального канала при размяг-
ченной и укороченной шейке матки. Использова-
ние механического расширения катетером при 
плотной и длинной шейке матки лишь создает 
иллюзию «созревания» шейки, а в родах возника-
ет потребность прибегать к длительному введе-
нию утеротонических препаратов, что влечет за 
собой высокий риск акушерских кровотечений, 
повышение частоты оперативного родоразреше-
ния. Таким образом, четкое обоснование меди-
цинских показаний для индукции родов, адекват-
ный выбор оптимального способа (использование 
медикаментозных средств: мифепристон, мест-
ные формы простагландина Е2) и времени родо-
подготовки позволит снизить дозу утеротониче-
ских средств в родах и сохранить тонус матки [9]. 

В литературных источниках широко обсуж-
даются рекомендованные ВОЗ правила активно-
го ведения III периода родов, разработанные для 
уменьшения объема послеродового кровотече-
ния [10]. К ним относятся: введение окситоцина 
спустя 1 минуту после рождения ребенка, удале-
ние плаценты методом контролируемой тракции 
и давления на матку, массирование матки через 
переднюю брюшную стенку каждые 15 минут 
после рождения плаценты в течение 2 часов. 
Считается, что эти действия приводят к умень-
шению послеродового кровотечения, сокращают 
длительность последового периода, снижают по-
требность в переливании крови и введении уте-
ротоников. В то же время в исследовании, про-
веденном в Кемеровском медицинском универ-
ситете, доказано, что «активное» ведение III пе-
риода родов не привело к достоверному значи-
мому снижению послеродового кровотечения в 
сравнении с его традиционным ведением [11]. В 
нашей стране III период родов ведется согласно 
канонам классического акушерства, когда аку-
шер-гинеколог проводит активное наблюдение 
за состоянием роженицы и признаками самостоя-
тельного отделения плаценты. Длительность про-
цесса отделения плаценты составляет до 30 ми-
нут. Весь этот период сопровождается кровопоте-
рей, которая может быть постепенной или одно-
моментной, что требует особого контроля и учета. 

Одной из основных проблем акушерских 
кровотечений является недооценка объема 
кровопотери. Особенно это касается гипотони-



Проблемы здоровья и экологии 37

ческих кровотечений, когда после каждого 
«удачного» сокращения матки в ответ на про-
водимые гемостатические мероприятия врач 
надеется, что это был последний эпизод гипо-
тонии. Кроме того, в полости послеродовой 
матки может депонироваться около 1 литра 
крови до появления признаков наружного кро-
вотечения. Визуальная оценка объема поте-
рянной крови слишком субъективна и всегда 
занижена на 30–50 %. Поэтому с целью более 
четкой объективизации объема кровопотери в 
родах наряду с мониторированием гемодина-
мических и лабораторных показателей необхо-
димо внедрять и использовать калиброванные 
пакеты-приемники типа Brass-V, а также про-
водить ультразвуковую диагностику для оцен-
ки депонированной в матке крови и исключе-
ния внутрибрюшного кровотечения [12]. 

Традиционный алгоритм лечения при аку-
шерских кровотечениях состоит из 3-х этапов: 

1. Объективная оценка кровопотери и вы-
явление нарушений гемостаза. 

2. Мероприятия по остановке кровотечения. 
3. Адекватная инфузионная-трансфузионная 

терапия. 
Успех и эффективность лечебных меро-

приятий во многом зависят от слаженной работы 
команды врачей: акушера-гинеколога, анесте-
зиолога-реаниматолога, трансфузиолога. Основ-
ные принципы лечения послеродовых кровоте-
чений хорошо известны: катетеризация мочевого 
пузыря, наружный массаж матки, местная гипо-
термия на матку (прикладывание пузыря со 
льдом на 30–40 мин с интервалом 20 мин), уши-
вание разрывов мягких тканей родовых путей, 
применение утеротоников, инфузионная тера-
пия, однократное ручное обследование матки — 
на фоне мониторирования гемодинамических 
показателей, лабораторного контроля (гемо-
глобин, гематокрит, показатели свертывающей 
системы крови, газы крови). 

Большое значение имеет технически пра-
вильное и своевременное выполнение всех ме-
роприятий по остановке акушерских кровоте-
чений. Так, массаж матки через переднюю 
брюшную стенку должен быть щадящим и до-
зированным, иначе грубые манипуляции при-
ведут к массивному поступлению тромбопла-
стических субстанций в кровоток матери и к 
развитию коагулопатических осложнений. До-
зированный бережный наружный массаж мат-
ки проводится по 20–30 секунд через 1 минуту 
следующим образом: через переднюю брюш-
ную стенку дно матки охватывают ладонью 
правой руки и производят круговые масси-
рующие движения без применения силы. Мат-
ка становится плотной, сгустки крови, ско-
пившиеся в ней и препятствующие ее сокра-
щению, удаляют осторожным надавливанием 

на дно матки и продолжают массаж до тех пор, 
пока матка полностью не сократится и не пре-
кратится кровотечение. Если после проведен-
ного массажа матка не сокращается или со-
кращается, а затем вновь расслабляется, то пе-
реходят к дальнейшим мероприятиям. 

Одновременно с массажем для повышения 
тонуса мышцы матки используются утерото-
нические препараты. Еще до введения утеро-
тоников должны быть выявлены возможные 
противопоказания для их использования у 
конкретной пациентки. В послеродовом пе-
риоде используются: 

 окситоцин 10 МЕ (внутривенно болюсно), 
а затем 20–30 ME разводят в 500 мл 0,9 % натрия 
хлорида и вводят со скоростью 150–200 мл/час; 

 метилэргометрин 0,2 мг внутримышеч-
но или внутривенно (0,02 % — 1 мл). К побоч-
ным эффектам производных алкалоидов споры-
ньи относится периферический сосудистый 
спазм, артериальная гипертензия, тошнота и рво-
та, в связи с чем препарат противопоказан при 
преэклампсии и эклампсии, выраженной артери-
альной гипертензии. Может вводиться до 5 доз; 

 динопростон (PGЕ2) 0,75 мг (1 мг/мл), 
внутримышечно, возможно в мышцу матки. 
Возможно введение каждые 15 мин по 0,25 мг 
до 8 доз (2 мг); 

 мизопростол (PGE1, Cytotec) 800–1000 мкг 
ректально [13, 14]. 

Во многих странах мира применяют син-
тетический аналог окситоцина пролонгирован-
ного действия — карбетоцин (дуратоцин, па-
бал). Сравнительное исследование окситоцина 
и карбетоцина показало, что последний явля-
ется более эффективным. После однократного 
внутривенного введения 100 мкг карбетоцина 
не требуется введения дополнительной дозы и 
других утеротоников, его действие в 7–8 раз 
продолжительнее, чем у окситоцина, а повы-
шение артериального давления и тахикардия 
развиваются гораздо реже, чем при примене-
нии окситоцина или алкалоидов спорыньи. По 
рекомендациям канадских руководств именно 
карбетоцин является более предпочтительным 
при активном ведении III периода родов, не-
жели окситоцин [12, 15, 16]. 

В современном акушерстве утратили свою 
актуальность такие методы остановки крово-
течения, как наложение временных клемм на 
параметрий (по Генкелю-Тиконадзе) и на шей-
ку матки (по Бакшееву). Используемыми мето-
дами временного контроля кровотечения яв-
ляются прижатие аорты к позвоночнику в раз-
личных модификациях (по Шмиду, Гентеру, 
Матвееву) и метод бимануальной компрессии 
матки. При бимануальной компрессии кулаком 
правой руки, введенным в передний свод вла-
галища, надавливают на переднюю стенку 
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матки. Левой рукой через переднюю брюшную 
стенку надавливают на заднюю стенку матки по 
направлению к руке, введенной во влагалище. 
Сдавливание продолжают до остановки крово-
течения и восстановления тонуса матки. Иногда 
этот метод может оказаться и окончательным 
методом остановки кровотечения [17]. 

Для повышения эффективности основных 
мероприятий по остановке послеродовых крово-
течений необходимо дополнять их современны-
ми технологиями. Важным этапом борьбы с 
акушерским кровотечением объемом до 1000 мл 
является использование гемостатического внут-
риматочного баллона. Тампонаду полости матки 
баллоном можно производить как после родов 
через естественные пути, так и при кесаревом 
сечении, и в зависимости от полученного эффек-
та можно рассматривать как этап окончательной 
или временной остановки кровотечения. 

Введение баллона производят в стерильных 
условиях. Собранную систему (баллон-резервуар 
с жидкостью) после обнажения шейки матки в 
зеркалах вводят в полость матки. Систему за-
полняют 0,9 % раствором натрия хлорида в объ-
еме 200–500 мл. Для обеспечения давления в 
баллоне резервуар располагают выше уровня 
баллона. По уровню жидкости в системе можно 
судить о сокращении матки. Некоторые модели 
имеют двухканальный зонд (один используют 
для заполнения баллона, другой — для оттока 
крови из полости матки). При одноканальном 
зонде после введения баллона целесообразно 
провести УЗИ и убедиться, что в полости матки 
не скапливается кровь. При отсутствии кровоте-
чения баллон может быть оставлен в полости 
матки до 24 часов. Чаще всего в течение 30 мин 
тонус матки восстанавливается, о чем свидетель-
ствует поднятие уровня жидкости в резервуаре. 
Чтобы не препятствовать сокращению матки, ре-
зервуар необходимо постепенно опустить на 
уровень баллона, после чего он может быть из-
влечен из полости матки [3, 4, 8, 12, 14, 17]. 

При отсутствии эффекта от применения гемо-
статического баллона, кровопотере более 1000 мл 
показана лапаротомия. Вид хирургического лече-
ния напрямую зависит от объема кровопотери. 
Если она составляет 30 % ОЦК, производится ла-
паротомия, деваскуляризация матки и наложение 
гемостатического компрессионного шва. 

Деваскуляризация матки проводится пу-
тем поэтапной двусторонней перевязки орган-
ных сосудистых пучков без выделения их из 
окружающих тканей, а именно: восходящих 
ветвей маточных сосудов, сосудов, находя-
щихся в собственных связках яичников, а при 
необходимости и в круглых связках [7]. 

С целью механического сдавления матки 
накладывается компрессионный гемостатиче-
ский шов. Существует несколько методик дан-

ного шва (по В-Lynch, Перейра, Курцеру). При 
методике B-Lynch (вертикальный компресси-
онный гемостатический шов) после лапарото-
мии производят поперечный разрез в нижнем 
маточном сегменте и дополнительно осущест-
вляют контрольное исследование полости мат-
ки. Затем на 3 см ниже разреза и латерального 
края матки в нижнем сегменте производят 
вкол в полость матки с выколом на 3 см выше 
края разреза и на 4 см медиальнее ребра матки. 
Далее шовную нить (рассасывающийся синте-
тический шовный материал) перекидывают 
над дном матки. На задней стенке на уровне 
крестцовых связок производят вкол и выкол в 
поперечном направлении. Затем нить возвра-
щают над дном матки обратно на переднюю 
стенку; вкол на передней стенке делают на 3 
см выше, а выкол — на 3 см ниже поперечного 
разреза. Затем нити натягивают, завязывают 
узел и ушивают разрез в нижнем маточном 
сегменте. Эффект от наложения шва продол-
жается 24–48 ч. С целью предотвращения со-
скальзывания нитей с дна матки производятся 
дополнительные фиксирующие прошивания по 
передней и задней стенке матки [4, 7, 8, 12, 14]. 

При перерастяжении нижнего сегмента накла-
дывают поперечные гемостатические компресси-
онные швы по методике Перейра. Методика Кур-
цера заключается в наложении матрасных швов 
(соединение передней и задней стенок матки). 

При продолжающемся кровотечении пока-
зана перевязка внутренней подвздошной арте-
рии (перевязку выполняет сосудистый хирург). 
Опыта перевязки внутренних подвздошных ар-
терий при акушерских кровотечениях без гис-
терэктомии в Гомельской области нет. Тем не 
менее, по данным профессора М. А. Курцера, в 
Москве за период времени с 2004 по 2011 гг. 
было произведено 822 перевязки внутренних 
подвздошных артерий по причине акушерского 
кровотечения. У 15 из этих женщин в после-
дующем состоялись роды, причем у 9 из них фи-
зиологические [4]. Эти данные доказывают воз-
можность сохранения матки и репродуктивной 
функции женщин после перевязки внутренних 
подвздошных артерий. Такой порядок консерва-
тивных и хирургических вмешательств при аку-
шерском гипотоническом кровотечении позво-
ляет добиться гемостаза и сохранить матку. 

Удаление матки производится при отсутст-
вии эффекта от предыдущих этапов хирургиче-
ского гемостаза — производят экстирпацию 
матки. Показанием к удалению матки может 
служить также наличие сопутствующей патоло-
гии матки: разрыв, тотальное пропитывание кро-
вью (матка Кювелера — выполняется ампутация 
матки) или наличие признаков воспалительного 
процесса (выполняется экстирпация матки). Во 
всех случаях дренируется брюшная полость [18]. 
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Внедрение профилактического введения всем 
роженицам в раннем послеродовом периоде уте-
ротонических препаратов, использование гемо-
статических органосохраняющих технологий 
привело к снижению гистерэктомий в первые 
48 часов после родов в Гомельской области с 
53 (0,36 ± 0,05 %, рассчитано на 14759 родов) в 
2002 г. до 33 (0,19 ± 0,03 %, рассчитано на 
17235 родов) в 2012 г. Абсолютное большин-
ство гистерэктомий было произведено в связи 
с акушерским кровотечением: 36 (67,9 ± 6,4 %) 
в 2002 г. и 22 (66,7 ± 1,4 %) в 2012 г. 

Современным, перспективным и высокоэф-
фективным методом остановки кровотечения явля-
ется эмболизация маточных сосудов. Наиболее ак-
туален этот метод при родоразрешении пациенток 
с врастанием плаценты в области рубца на матке. 
Такие операции всегда сопровождаются массив-
ным кровотечением, а перевязать маточные сосуды 
до отделения плаценты технически крайне сложно. 
Проведение эмболизации маточных артерий при 
врастании плаценты сразу после рождения ребенка 
до отделения плаценты позволяет значительно 
снизить кровопотерю во время оперативного родо-
разрешения и избежать гистерэктомии [4]. 

Одним из компонентов лечения акушерско-
го кровотечения является инфузионно-транс-
фузионная терапия. Частота переливания компо-
нентов крови за последние 10 лет в Гомельской 
области оставалась стабильной и составляла 371 
(2,5 ± 0,1 %, рассчитано на 14759 родов) в 2002 г. 
и 447 (2,6 ± 0,1 %, рассчитано на 17235 родов) в 
2012 г. Служба родовспоможения является ос-
новным потребителем компонентов крови и тем 
самым у родильниц существует риск посттранс-
фузионных осложнений. Для минимизации дан-
ного риска во многих странах мира используется 
методика аутоплазмодонорства [19]. Забор и за-
готовка плазмы крови может производиться не-
однократно беременным высокого риска по 
акушерским кровотечениям, а в родах, при раз-
витии акушерского кровотечения, будет исполь-
зована своя плазма крови. Еще одним современ-
ным и безопасным методом лечения кровотече-
ния является аппаратная реинфузия крови с по-
мощью аппарата Sell-Saver 5 + Haemonetics 
(USA), когда из собранной из операционной раны 
крови проводится двойная отмывка эритроцитов 
пациента. Полученные после обработки эритро-
циты переливаются немедленно или в раннем по-
слеоперационном периоде после поступления па-
циента в палату интенсивной терапии [4, 19]. 

Оценивая результаты работы службы родо-
вспоможения в Гомельской области за послед-
ние 10 лет, можно отметить значительное сни-
жение частоты акушерских кровотечений и гис-
терэктомий, выполненных в первые 48 часов по-
сле родов по причине акушерских кровотечений. 
Это достигнуто благодаря обязательному ис-

пользованию утеротоников в последовом и ран-
нем послеродовом периодах и применению ор-
ганосохраняющих хирургических технологий. 

Высокая частота переливания компонентов 
крови в акушерстве требует внедрения новых мето-
дов аппаратной реинфузии крови, что позволит эф-
фективно восстанавливать кислородо-транспортный 
потенциал крови рожениц и при этом избежать це-
лого ряда посттрансфузионных осложнений. 
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КЛИНИЧЕСКАЯ МЕДИЦИНА 
 

УДК 616.98:578.828HIV(476.2) 
СТРУКТУРА СПИД-ИНДИКАТОРНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 

У БОЛЬНЫХ ВИЧ-ИНФЕКЦИЕЙ В ГОМЕЛЬСКОЙ ОБЛАСТИ 

Е. И. Козорез, В. В. Кармазин, Е. Л. Красавцев, О. Л. Тумаш, В. Н. Бондаренко 

Гомельский государственный медицинский университет 

Цель исследования: анализ структуры СПИД-индикаторных заболеваний у ВИЧ-инфицированных па-
циентов в Гомельской области. 

Для определения структуры оппортунистических заболеваний была изучена медицинская документа-
ция 300 ВИЧ-инфицированных пациентов в стадии СПИДа в период 2009–2011 гг. Структура причин смер-
ти 434 пациентов была проанализирована в период 2008–2010 гг. 

Доминирующей болезнью в структуре СПИД-индикаторных заболеваний в период 2009–20011 гг. был 
ВИЧ-ассоциированный туберкулез (63,5 %). Он также преобладал в структуре причин смертности в период 
2008–2010 гг. (56 %). 

Ключевые слова: ВИЧ-инфекция, СПИД-индикаторные заболевания, туберкулез. 

THE STRUCTURE OF AIDS-INDICATIVE DISEASES 
IN HIV-POSITIVE PATIENTS IN GOMEL REGION 

E. I. Kozorez, V. V. Karmazin, E. L. Krasavtsev, O. L. Tumash, V. N. Bondarenko 

Gomel State Medical University 

The purpose of research is to analyze the structure of AIDS-indicative diseases in HIV-positive patients in 
Gomel region. 

To determine the structure of opportunistic infections, 300 HIV-infected patients were examined in 2009–2011. 
The structure of death causes was analyzed in 434 patients in 2008–2010. 

HIV-associated tuberculosis was the prevalent disease in the structure of AIDS-indicative diseases in the period 
of 2009–2011 (63,5 %). It also dominated in the structure of death causes in the period of 2008–2010 (56 %). 

Key words: HIV-infection, AIDS-indicative diseases, tuberculosis. 
 
 

Введение 
ВИЧ-инфекция характеризуется многолет-

ним течением, клинически связанным с прогрес-
сирующим снижением клеточного иммунитета, 
приводящим к развитию тяжелых форм оппорту-
нистических заболеваний [1, 2, 3]. До настоящего 
времени считается, что в подавляющем большин-
стве случаев ВИЧ-инфекция без лечения имеет 
один естественный исход: гибель зараженного 
ВИЧ организма [1, 2, 4]. Оппортунистические за-
болевания — основная причина летальных исхо-
дов у больных ВИЧ-инфекцией. В различных ре-
гионах мира их структура различается [1, 4]. 

В Гомельской области на 01.09.2012 г. ку-
мулятивное число ВИЧ-инфицированных па-
циентов составило 6781. Кумулятивное коли-
чество случаев СПИДа — 2303, из них 1108 
(48,1 %) больных умерло. В области зарегист-
рировано 1798 летальных случаев среди ВИЧ-
инфицированных. В 2005 г. от ВИЧ/СПИДа умер-
ло 93 человека, в 2006 г. — 161, в 2007 г. — 
170, в 2008 г. — 119, в 2009 г. — 203, в 2010 г. — 
207, в 2011 г. — 215, за 8 месяцев 2012 г. — 111. 
Учитывая рост количества летальных случаев, 

анализ структуры СПИД-индикаторных забо-
леваний в Беларуси на примере Гомельской 
областей (ведущей по количеству ВИЧ-инфи-
цированных пациентов) весьма актуален. 

Анализ показал, что в России в структуре оп-
портунистических заболеваний с 1999 г., по дан-
ным аутопсий, лидировал туберкулез, а с 2005 г. он 
был причиной смерти более 50 % больных [3, 4]. 
Сходная структура оппортунистических инфекций 
наблюдается в Армении, Украине и Казахстане [3]. 
По данным ВОЗ, ежегодно в среднем выявляется 
230 тыс. пациентов с коинфекцией ВИЧ и тубер-
кулез. В развивающихся странах 50 % ВИЧ-
инфицированных пациентов на протяжении всей 
жизни заражаются туберкулезом. На долю данного 
заболевания приходится 11 % летальных исходов у 
больных ВИЧ-инфекцией по всему миру, в связи с 
этим туберкулез признан ведущей причиной 
смертности у этой категории пациентов [2]. В Рес-
публике Беларусь, России, Украине предпосылкой 
для повышенной заболеваемости туберкулезом 
ВИЧ-инфицированных пациентов является почти 
100 % зараженность микобактерией туберкулеза 
взрослого населения. Присоединяющаяся в этих 
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условиях ВИЧ-инфекция вызывает переход инфи-
цированности в болезнь, которая в силу отсутствия 
иммунитета у ВИЧ-инфицированного пациента 
неудержимо прогрессирует и в большинстве слу-
чаев заканчивается летальным исходом [4]. 

Проблема ВИЧ-ассоциированного туберку-
леза в Беларуси становится более актуальной, 
что подтверждается увеличением удельного веса 
ВИЧ-инфицированных больных с туберкулезом 
среди заболевших туберкулезом с 2,0 % в 2007 г., 
2,7 % в 2009 г. до 3,4 % в 2011 г. Темпы роста 
зарегистрированных случаев ВИЧ/ТБ превы-
шают темпы роста зарегистрированной ВИЧ-
инфекции в целом. Так, за период 2007–2011 гг. 
кумулятивное число ВИЧ-инфекции увеличи-
лось в 1,5 раза, а ВИЧ-ассоциированного тубер-
кулеза — в 2,4 раза. Наибольший уровень рас-
пространенности установлен в Гомельской об-
ласти: 13,3 на 100 тыс. населения в 2011 г. [5]. 

От своевременной диагностики оппортуни-
стических заболеваний зависят успех лечения и 
продолжительность жизни больных, а также про-
ведение профилактических мероприятий с целью 

предупреждения их распространения среди боль-
ных. Поэтому необходимо тщательное выявление 
вторичных заболеваний в отдельных регионах. 

Цель исследования 
Проанализировать структуру заболеваемо-

сти, летальности от СПИД-индикаторных за-
болеваний ВИЧ-инфицированных пациентов в 
Гомельской области, определить значимость 
ВИЧ-ассоциированного туберкулеза. 

Материалы и методы 
Для определения структуры оппортунисти-

ческих заболеваний были изучены медицинские 
карты амбулаторного больного 300 ВИЧ-инфи-
цированных пациентов в возрасте 18 лет и 
старше, впервые обратившихся в консульта-
тивно-диспансерный кабинет ВИЧ/СПИД Го-
мельской областной инфекционной клиниче-
ской больницы в стадии СПИДа в период 
2009–2011 гг. Случайным методом были ото-
браны по 100 пациентов, состоящих на учете в 
течение 2009, 2010, 2011 гг. Характеристика 
пациентов по полу, путям инфицирования, 
возрасту представлена в таблице 1. 

Таблица 1 — Характеристика пациентов 

Признаки N (%) 
Мужской 198 (66) Пол Женский 102 (34) 
Внутривенный 195 (65) 
Половой 99 (33) Путь инфицирования 
Не уточнен 6 (2) 

Возраст Медиана (25–75 %) 34,2 (30,9–36,8) 
 
 

СПИД-индикаторные заболевания чаще наблю-
дались у мужчин (66 %), с внутривенным путем 
инфицирования (65 %), в возрасте около 34 лет. 

Структура причин смерти 434 пациентов 
проанализирована за период 2008–2010 гг. из них 
мужчин было 313 (72 %), женщин — 121 (28 %). 
У 148 (34 %) пациентов путь инфицирования был 
половой, 273 (63 %) заразились путем введения 
загрязненных наркотических веществ. Медиана 
возраста составила 36,6 (33,5–41,9) года. 

Для анализа были использованы данные ме-
дицинских карт консультативно-диспансерного 
кабинета ВИЧ/СПИД Гомельской областной ин-
фекционной клинической больницы, медицинских 
карт кабинета инфекционных заболеваний Светло-
горской центральной районной больницы, стацио-

нарные истории болезни, протоколы ЛКК, данные 
аутопсий, ведомственная отчетность по умершим 
ВИЧ-инфицированным пациентам. Статистическая 
обработка полученных результатов выполнена с 
использованием программы статистического ана-
лиза данных «Statistica», 6.0 (Statsoft, USA). Крити-
ческий уровень значимости при проверке стати-
стических гипотез о существовании различий в по-
казателях между группами p принят равным 0,05. 

Результаты и обсуждение 
Структура оппортунистических заболе-

ваний. Структура СПИД-индикаторных забо-
леваний у пациентов, состоящих на диспан-
серном учете в Гомельской областной инфек-
ционной клинической больнице в период 2009-
2011 гг., представлена в таблице 2. 

Таблица 2 — Структура СПИД-индикаторных заболеваний у ВИЧ-инфицированных больных в 
период 2009–2011 гг. 

Оппортунистические заболевания 2009 г., n (%) 2010 г., n (%) 2011 г., n (%) n (%) 
Туберкулез 61 (61) 67 (67) 62 (62) 190 (63,5)
Поражения центральной нервной системы, включая: 
— токсоплазмоз 
— прогрессирующая мультифокальная лейкоэн-
цефалопатия (ПМЛ) 
— ВИЧ-ассоциированные недифференцированные 
менингоэнцефалиты 
— криптококковый менингит 

14 (14) 
5 (5) 
2 (2) 

 
6 (6) 

 
1 (1) 

12 (12) 
4 (4) 
2 (2) 

 
4 (4) 

 
2  (2) 

15 (15) 
4 (4) 
2 (2) 

 
8 (8) 

 
1 (1) 

41 (14) 
13 (4,5) 

6 (2) 
 

18 (6) 
 

4 (1,5) 
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Окончание таблицы 2 

Оппортунистические заболевания 2009 г., n (%) 2010 г., n (%) 2011 г., n (%) n (%) 
Злокачественные опухоли: 
— лимфома 
— саркома Капоши 
— рак шейки матки 

7 (7) 
4 (4) 
1 (1) 
2 (2) 

5 (5) 
2 (2) 
1 (1) 
2 (2) 

6 (6) 
4 (4) 
1 (1) 
1 (1) 

18 (6) 
10 (3,5) 

3 (1) 
5 (1,5) 

Кандидоз пищевода 5 (5) 5 (5) 4 (4) 14 (4,5) 
Вастинг-синдром 6 (6) 5 (5) 5 (5) 16 (5) 
Пневмоцистная пневмония 2 (2) 1 (1) 2 (2) 5 (1,5) 
Цитомегаловирусная инфекция 2 (2) 2 (2) 3 (3) 7 (2) 
Рецидивирующие бактериальные пневмонии 3 (3) 3 (3) 3 (3) 9 (3) 
Криптоспоридиоз — 1 (1) — 1 (0,5) 
Всего* 100 (100) 100 (100) 100 (100) 300 (100) 

* Так как у многих пациентов наблюдалось сочетание нескольких СПИД-индикаторных заболеваний, учет 
велся по ведущему заболеванию, например, при туберкулезе и кандидозе пищевода регистрировался туберкулез. 
 
 

При анализе структуры оппортунистиче-
ских заболеваний выявлено, что доминирую-
щим СПИД-индикаторным заболеванием за 
2009–2011 гг. был туберкулез, составивший 
63,5 %. ВИЧ-ассоциированное поражение го-
ловного мозга выявлено у 14 % больных, из 
них недифференцированные менингоэнцефа-
литы — в 6 % случаев. ВИЧ-ассоциированные 
злокачественные новообразования обнаруже-
ны у 6 % больных. Вастинг-синдром составил 
5 % случаев (диагноз устанавливался в случае 
отсутствия патологоанатомического исследо-
вания). Кандидоз пищевода как единственное 
СПИД-индикаторное заболевание регистриро-
вался в 4,5 % случаях, но довольно часто со-
провождал другие оппортунистические забо-
левания, особенно туберкулез. Достаточно 
редко диагноз СПИДа был обусловлен реци-
дивирующими бактериальными пневмониями 
(3 %), пневмоцистной пневмонией (1,5 %), ци-
томегаловирусной инфекцией (2 %), криптос-
поридиозом (0,5 %). 

Динамика структуры СПИД-индикаторных 
заболеваний в течение последних 3 лет стати-
стических различий не имеет (р > 0,05). 

Структура летальности ВИЧ-инфициро-
ванных пациентов. На 01.01.2011 г. манифе-
стные формы ВИЧ-инфекции послужили при-
чиной смерти 928 (66,1 %) пациентов, от со-
путствующих заболеваний умерло 256 (18,2 
%), от сопутствующих состояний — 219 (15,7 %) 
больных. Манифестные формы ВИЧ-инфекции 
были обусловлены развитием СПИД-индикатор-
ных заболеваний. Среди умерших от сопутст-
вующих заболеваний основными причинами 
их смерти были осложнения цирроза печени и 
сердечно-сосудистые заболевания. К сопутст-
вующим состояниям относились: передозиров-
ка наркотических веществ, суициды, отравле-
ния алкоголем или неизвестными веществами, 
насильственная смерть, несчастные случаи. Рас-
пределение пациентов в зависимости от причин 
их смерти в период 1996–2010 гг. в Гомельской 
области представлено на рисунке 1. 

 

 

Рисунок 1 — Распределение пациентов в зависимости от причин 
их смерти в период 1996–2010 гг. в Гомельской области 

 
Случаи смерти от оппортунистических за-

болеваний стали регистрироваться с 1999 г., с 
тенденцией к нарастанию до 2008 г. и стабили-

зацией показателей в 2009 г., связанной с ши-
роким применением в Гомельской области ан-
тиретровирусной терапии весной 2006 г. 
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В структуре причин смерти от манифестных 
форм преобладал туберкулез, выявленный у 56 % 
больных. Причиной смерти у ВИЧ-инфицирован-
ных пациентов с туберкулезом на аутопсии был 
определен генерализованный туберкулез, соста-
вивший 91 %. У пациентов практически отсутст-
вовали хронические формы туберкулеза. Как про-
явление генерализации у 35 % больных развился 
туберкулезный менингоэнцефалит, туберкулез-
ный плеврит — у 20 % больных, туберкулез лим-

фатических узлов — в 37 % случаев, милиарный 
туберкулез селезенки, печени и почек — в 91 %. 
Были обследованы на иммунный статус (опреде-
ление уровня СД4 клеток) 71 % умерших ВИЧ-
инфицированных больных, уровень СД4 кле-
ток ниже 50 кл/мкл регистрировался в 82 % 
случаях, ниже 200 кл/мкл — у 95 % ВИЧ-
больных. Структура летальных случаев от оп-
портунистических заболеваний в период 2008–
2010 гг. представлена в таблице 3. 

Таблица 3 — Структура летальных случаев от оппортунистических заболеваний в период 2008–
2010 гг. в Гомельской области 

Оппортунистические заболевания 2008 г., n (%) 2009 г., n (%) 2010 г., n (%) n (%) 
Туберкулез 84 (58) 81 (54) 78 (56) 243 (56)
Поражения центральной нервной системы, включая: 
— токсоплазмоз 
— ПМЛ 
— ВИЧ-ассоциированные недифференцированные 
менингоэнцефалиты 
— криптококковый менингит 

21(15) 
6(4) 
1 (1) 

13 (9) 
 

1 (1) 

24 (16) 
7 (5) 
5 (3) 
9 (6) 

 
3  (2) 

18 (13) 
4 (3) 
4 (3) 
6 (4) 

 
4 (3) 

63 (14,5)
17 (4) 
10 (2) 

28 (6,5) 
 

8 (2) 
Злокачественные опухоли: 
— лимфома 
— саркома Капоши 
— рак шейки матки 

5 (2,5) 
2 (1) 
2 (1) 

1 (0,5) 

6 (3) 
2 (1) 
2 (1) 
2 (1) 

6 (4) 
3 (2) 
2 (1) 
1 (1) 

17 (4) 
7 (1,5) 
6 (1,5) 
4 (1) 

Пневмоцистная пневмония 7 (5) 10 (7) 8 (6) 25 (6) 
Цитомегаловирусная инфекция 1 (0,5) 1 (1) 3 (2) 5 (1) 
Пневмонии неуточненной этиологии 4 (3) 10 (7) 4 (3) 18 (4) 
Другие 2 (1) 1 (1) 2 (1) 5 (1) 
Не уточнено СПИД-индикаторное заболевание 21 (15) 16 (11) 21 (15) 58 (13,5)
Всего 145 (100) 149 (100) 140 (100) 434 (100)

 
 

Клинические формы туберкулеза, которые 
привели к смерти, определены у 74 пациентов. 

Клиническая характеристика форм туберкуле-
за умерших больных представлена в таблице 4. 

Таблица 4 — Клиническая характеристика форм туберкулеза умерших больных 

Формы туберкулеза Всего больных % 
Диссеминированный 21 28 
Милиарный 36 48 
Инфильтративный 2 2 
Казеозная пневмония 9 13 
Фиброзно-кавернозный 1 2 
Плеврит 2 2 
Внелегочной 3 5 

 
 
Было выявлено, что пациенты умирали от 

остропрогрессирующих форм туберкулеза (89 %), 
таких как милиарный, диссеминированный, ка-
зеозная пневмония. 

С поражением нервной системы было свя-
зано 14,5 % летальных случаев. ВИЧ-ассоци-
ированные злокачественные новообразования 
были причиной смерти 4 % больных. Пневмоци-
стная пневмония как причина смерти установле-
на у 6 % больных, бактериальные пневмонии — 
у 4 %. Достаточно редко основной причиной смер-
ти была цитомегаловирусная инфекция (1 %). 

Динамика структуры летальных случаев от 
оппортунистических заболеваний в период 
2008–2010 гг. в Гомельской области статисти-
ческих различий не имеет (р > 0,05). 

Заключение 
В течение 2009–2011 гг. частота ВИЧ-

ассоциированного туберкулеза в структуре 
СПИД-индикаторных заболеваний у состоя-
щих на диспансерном учете пациентов соста-
вила 63,5 %, специфические поражения ЦНС — 
14 %, злокачественные опухоли — 6 %. Дина-
мика структуры СПИД-индикаторных заболе-
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ваний в течение последних 3 лет статистиче-
ских различий не имеет. 

В структуре смертности преобладают ВИЧ-
ассоциированный туберкулез (56 %), ВИЧ-
ассоциированные поражения ЦНС (14,5 %), 
пневмонии (10 %). Основной причиной смерти 
у пациентов с ВИЧ и туберкулезом был гене-
рализованный туберкулез, развившийся на фо-
не выраженной иммуносупрессии. Динамика 
структуры летальных случаев от оппортуни-
стических заболеваний в период 2008–2010 гг. 
статистических различий не имеет. 

Частота туберкулеза в структуре СПИД-
индикаторных заболеваний и структуре ле-
тальности для успешной борьбы с туберкуле-
зом в районах распространения ВИЧ-инфекции 
требует проведения мероприятий по ранней 
диагностике, своевременному и адекватному 

лечению коинфекции, контролю за привер-
женностью к антиретровирусным и противо-
туберкулезным препаратам, профилактике раз-
вития активных форм туберкулеза. 
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БЛОКАДА ПОВЕРХНОСТНОГО ШЕЙНОГО СПЛЕТЕНИЯ 

КАК КОМПОНЕНТ ОБЩЕЙ КОМБИНИРОВАННОЙ АНЕСТЕЗИИ 
ПРИ ОПЕРАЦИЯХ НА СОННЫХ АРТЕРИЯХ 

1Д. В. Осипенко, 2А. В. Марочков 
1Гомельский областной клинический кардиологический диспансер 

2Могилевская областная больница 

Проведено проспективное, рандомизированное исследование для оценки эффективности сочетания общей 
многокомпонентной анестезии на основе пропофола и фентанила с блокадой поверхностного шейного сплете-
ния при оперативных вмешательствах на сонных артериях. Выполнено 60 операций, проведен анализ измене-
ний гемодинамики, биспектрального индекса, кортизола плазмы крови, интенсивности болевого синдрома и ко-
личества периоперационных осложнений. Установлено, что предложенная методика анестезии является более 
эффективной и безопасной, а также обеспечивает оптимальное обезболивание в послеоперационном периоде. 

Ключевые слова: блокада шейного сплетения, пропофол, фентанил, сонные артерии. 

CERVICAL PLEXUS BLOCADE AS A COMPONENT 
OF GENERAL COMBINED ANESTHISIOLOGY IN SURGERY OF CAROTID ARTERIES 

1D. V. Osipenko, 2А. V. Marochkov 
1Gomel Regional Clinical Cardiologic Dispensary 

2Mogilev Regional Hospital 

To estimate the efficacy of the combination of general multicomponent anesthesiology based on propofol and 
fentanyl and blocade of cervical plexus in surgery of carotid arteries, prospective randomized study has been carried 
out. 60 operations were performed, the changes of hemodynamics, biospectral index, cortisol blood plasma, pain 
syndrome intensity and number of post-surgery complications were analyzed. It was determined that the proposed 
anesthesiology method is more effective and safe and ensures optimal pain relief in the post-operative period. 

Key words: cervical plexus blockade, propofol, fentanyl, carotid arteries. 
 
 
Введение 
По данным Всемирной организации здра-

воохранения, в настоящее время цереброва-
скулярные заболевания находятся на третьем 
месте в структуре смертности и представляют 
собой важнейшую медицинскую и социаль-
ную проблему [1]. 

Наиболее эффективной хирургической ме-
тодикой первичной и вторичной профилактики 
ишемического инсульта при атеросклеротиче-
ском поражении сонных артерий является опе-
рация каротидной эндартерэктомии [2, 3]. 

Данное вмешательство выполняется под 
местной или общей анестезией. Обе методики 
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анестезии имеют как приверженцев, так и про-
тивников [4, 5, 6]. Однако убедительных дан-
ных о преимуществах какой-либо из методик 
анестезии не получено [7, 8]. 

Применение общей анестезии характери-
зуется гемодинамическими реакциями на ин-
тубацию трахеи, разрез кожи и экстубацию. 
Препараты, используемые для общей анесте-
зии, вызывают угнетение сознания, дыхания и 
защитных рефлексов у пациента и затрудняют 
оценку его неврологического статуса после 
проведения операции. Все вышеперечисленное 
может повышать количество осложнений в ин-
тра- и послеоперационном периоде [9]. 

При использовании регионарной анестезии 
во время оперативного вмешательства у паци-
ента сохраняется сознание, что может приво-
дить к существенному дискомфорту и пробле-
мам при обеспечении проходимости дыхатель-
ных путей в случае интраоперационного на-
рушения мозгового кровообращения [9]. 

В послеоперационном периоде боли в об-
ласти выполнения хирургического вмешатель-
ства могут вызывать изменения гемодинамики 
и оказывать неблагоприятное воздействие на 
сердечно-сосудистую систему. Использование 
наркотических анальгетиков приводит к хоро-
шей анальгезии, но может вызывать побочные 
эффекты, свойственные всем опиатам.  

Таким образом, на наш взгляд, для обезбо-
ливания операций на сонных артериях доста-
точно перспективным может быть сочетание 
общей анестезии и регионарной блокады.  

Цель исследования 
Обеспечение оптимального обезболивания 

в интра- и послеоперационном периоде у па-
циентов, которым выполнены операции на 
сонных артериях, путем сочетания общей мно-
гокомпонентной анестезии с блокадой поверх-
ностного шейного сплетения. 

Материал и методы 
Исследование является простым слепым, 

проспективным, рандомизированным. 
В исследование включены пациенты, про-

оперированные в плановом порядке в учрежде-
нии здравоохранения «Гомельский областной 

клинический кардиологический диспансер» за 
период с 01.01.2010 по 30.10.2012 гг. по поводу 
атеросклеротического поражения и патологиче-
ской извитости внутренних сонных артерий. 

На проведение исследования нами было по-
лучено положительное заключение Комитета по 
этике. Накануне операции у каждого из пациентов 
также было получено информированное согласие 
на проведение общей анестезии и выполнение 
блокады поверхностного шейного сплетения. 

За период исследования выполнено 60 опера-
тивных вмешательств на сонных артериях у 58 па-
циентов. У 2 пациентов операция проводилась 
поочередно, на разных сонных артериях, в раз-
личные сроки госпитализации. В настоящей 
работе рассматривали одно оперативное вме-
шательство, как один случай наблюдения. 

С использованием генератора случайных чи-
сел были сформированы две группы. В первую 
группу объединены 30 хирургических вмеша-
тельств, когда для вводной анестезии и поддер-
жания наркоза использовали комбинацию про-
пофола с фентанилом. Во вторую — также 30, но 
при их проведении наряду с пропофолом и фен-
танилом дополнительно проводили блокаду по-
верхностного шейного сплетения. 

В предоперационном периоде пациенты 
двух групп не имели различий по возрасту, 
массе тела, росту, полу, типу оперативного 
вмешательства (таблица 1). 

В двух группах не выявлено статистически 
значимых различий по наличию сопутствую-
щих заболеваний (таблица 2). 

Различий в длительности анестезии, опера-
тивного вмешательства и пережатии сонной ар-
терии в 2-х группах не обнаружено (таблица 3). 

Анализ данных, приведенных в таблицах 
1, 2 и 3, позволяет сделать вывод об однород-
ности представленных групп пациентов по ос-
новным антропометрическим данным, сопут-
ствующей патологии, виду и характеристикам 
оперативного вмешательства и анестезии. 

Премедикация пациентам двух групп про-
водилась за 30 минут до операции путем внут-
римышечного введения 0,5 мг атропина суль-
фата, 10 мг димедрола и 10 мг диазепама. 

Таблица 1 — Общая характеристика 2-х групп пациентов (M ± σ) 

Показатели 
1-я группа,

(n = 30) 
2-я группа, 

(n = 30) 
Достоверность различий

между группами 
Возраст, лет 56,8 ± 9,2 58,3 ± 11,7 P = 0,4671 
Масса тела, кг 75,7 ± 12,7 78,7 ± 15,0 P = 0,3211 
Рост, см 166,5 ± 8,4 168,3 ± 6,9 P = 0,2621 
Соотношение по полу (муж/жен) 12/18 16/14 P = 0,6022 
Соотношение по виду операций (атеросклеротическое 
поражение/патологическая извитость) 

16/14 17/13 P = 0,7952 

Примечание. 1 — для статистического анализа использован критерий Манна-Уитни; 2 — для статисти-
ческого анализа использован критерий χ2. 
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Таблица 2 — Структура сопутствующих заболеваний 

Заболевание 
1-я группа, 

(n = 30) 
2-я группа, 

(n = 30) 
Достоверность различий

между группами 
Артериальная гипертензия 25 25 P = 1,01 
Ишемическая болезнь сердца 10 12 P = 0,5921 
Постинфарктный кардиосклероз 5 3 P = 0,4471 
Нарушение мозгового кровообращения/транзиторная 
ишемическая атака 

15 16 P = 0,7961 

Клапанные пороки сердца 2 1 P = 0,5002 
Хроническая обструктивная болезнь легких 1 1 P = 0,7542 
Язвенная болезнь желудка 3 2 P = 0,5002 
Сахарный диабет 1 3 P = 0,3062 

Примечание. Поскольку у пациентов наблюдали несколько сопутствующих заболеваний, то суммарное 
их количество превышает общее число наблюдений в группах; 1 — для статистического анализа использовали 
критерий χ2; 2 — для статистического анализа использовали точный критерий Фишера 

Таблица 3 — Характеристика длительности анестезии и оперативного вмешательства 

Показатели 
1-я группа, 

(n = 30) 
2-я группа, 

(n = 30) 
Достоверность различий 

между группами 
Длительность анестезии, мин 89,6 ± 23,2 97,8 ± 25,2 P = 0,145 
Длительность операции, мин 72,2 ± 25,0 82,0 ± 23,2 P = 0,092 
Длительность ишемии, мин 18,3 ± 11,5 17,9 ± 10,8 P = 0,061 

Примечание. Для статистического анализа использован критерий Манна-Уитни. 
 
 
Все пациенты поступали в операционную 

утром, в период с 830 до 1000. 
После поступления в операционную пациен-

та подключали к системам мониториравания: 
ЭКГ, пульсоксиметрия, ЧСС, АД неинвазивное, 
биспектральный индекс (BIS). В 1-й группе бис-
пектральный индекс применялся в 14 случаях, во 
2-й — в 13 (для выбора пациентов, которым про-
водился мониторинг BIS, использовали генератор 
случайных чисел). Устанавливали внутривенный 
катетер, канюлю в лучевую артерию для измере-
ния инвазивного артериального давления. 

Для инфузии использовали физиологи-
ческий раствор натрия хлорида или раствор 
Рингера. Антибиотикопрофилактику прово-
дили внутривенным введением цефтриаксо-
на — 1 г. 

С целью вводной анестезии использовался 
фентанил и пропофол. Миорелаксация при ин-
тубации трахеи обеспечивалась внутривенным 
введением тракриума. У 7 пациентов 1-й груп-
пы и у 5 — 2-й применялся дитилин — 1,5–
2 мг/кг. Дозировки препаратов для вводной 
анестезии представлены в таблице 4. 

Таблица 4 — Особенности анестезиологического обеспечения при операциях на сонных артериях (M ± σ) 

Показатель 
1-я группа, 

(n = 30) 
2-я группа, 

(n = 30) 
Достоверность различий 

между группами 
Фентанил, мкг/кг 1,76 ± 0,78 1,76 ± 0,72 P = 0,856 
Пропофол, мг/кг 2,50 ± 0,55 2,31 ± 0,38 P = 0,074 

N = 23 N = 25 
Вводная анестезия 

Тракриум, мг/кг 
0,69± 0,09 0,68 ± 0,13 

P = 0,823 

Пропофол, мг/кг/час 8,91 ± 2,50 5,69 ± 1,94 P = 0,000001 
Фентанил, мкг/кг/час 2,30 ± 0,71 1,38 ± 0,71 P = 0,00006 Поддержание анестезии 
Тракриум, мг/кг/час 0,36 ± 0,15 0,39 ± 0,19 P = 0,706 

Примечание. Для статистического анализа использован критерий Манна-Уитни 
 
 
После интубации трахеи всем пациентам 

проводилась ИВЛ кислородно-воздушной сме-
сью в соотношении 1:1 и потоком «свежего» газа 
2 л/мин в режиме вентиляции по объему с поддер-
жанием нормокапнии (ETCO2 35–45 мм рт. ст.). 
Поддержание анестезии у пациентов 2-х групп 

осуществляли внутривенным титрованием про-
пофола под контролем параметров гемодинами-
ки (поддерживался уровень колебания артери-
ального давления, не превышающий 20 % от 
«рабочих цифр»), BIS поддерживали на уровне 
40–60. Аналгезию производили путем болюсно-
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го введения раствора фентанила. Миорелаксацию 
обеспечивали болюсным введением тракриума. 

Дополнительно во второй группе пациен-
тов после интубации трахеи, за 10–20 мин до 
разреза кожи выполняли блокаду поверхност-
ного шейного сплетения. Проводили ее по сле-
дующей методике: пациент находится в поло-
жении лежа на спине с валиком под плечами, 
голова повернута в контралатеральную сторону. 
В месте пересечения наружной яремной вены с 
задним краем грудинно-ключично-сосцевидной 
мышцы вводился 0,35 % раствор бупивакаина, 
затем введение анестетика повторяли на 2–4 см 
выше и ниже первоначальной инъекции. На 
одну инъекцию вводили 3 мл местного анесте-
тика, всего для блокады поверхностного шейно-
го сплетения вводили 9 мл. Кроме того, допол-
нительно производили инфильтрацию кожи в 
области места разреза 0,35 % раствором бупива-
каина в объеме 5 мл [10]. Суммарно вводилось 
14 мл 0,35 % раствора бупивакаина, что состав-
ляло 0,6 ± 0,1 мг/кг массы тела пациента. 

Поскольку регионарную блокаду проводили 
после интубации трахеи, пациенты двух групп не 
знали, какая из методик анестезии была исполь-
зована в каждом конкретном случае. 

Во время оперативного вмешательства адек-
ватность коллатерального кровообращения го-
ловного мозга на момент пережатия сонной ар-
терии оценивали с помощью измерения ретро-
градного давления в культе сонной артерии. 

Для профилактики тромбирования опери-
руемого сосуда во время операции использо-
вался нефракционированный гепарин в дозе 
3000–5000 ЕД. 

После завершения оперативного вмешатель-
ства пациенты переводились в ОАРИТ для даль-
нейшего лечения. В отделении интенсивной те-
рапии в течение первых суток проводили анти-
биотикопрофилактику, назначали низкомолеку-
лярные гепарины в профилактической дозиров-
ке, ацетилсалициловую кислоту, гипотензивные 
препараты под контролем АД. Обезболивание 
производилось путем внутримышечного введения 
раствора кеторолака по требованию пациента. 

В качестве основных критериев оценки аде-
кватности и эффективности анестезиологическо-
го обеспечения при операциях на сонных арте-
риях нами использовались: контроль интраопе-
рационных параметров гемодинамики, BIS, по-
казателей кислотно-основного состояния крови 
(КОС), уровень кортизола плазмы крови, коли-
чество интра- и послеоперационных осложне-
ний, интра- и послеоперационная летальность. 

Уровень кортизола и параметры КОС оп-
ределяли на следующих этапах оперативного 
вмешательства: 1 — пациент находится на опе-
рационном столе, до индукции анестезии; 2 — 
интраоперационно, непосредственно перед пе-

режатием сонной артерии; 3 — после наложе-
ния швов на рану, до экстубации. Уровень кор-
тизола плазмы крови контролировали радио-
иммунологическим методом на аппарате 
«Wizard-1470» фирмы «Wallae». 

Параметры гемодинамики и BIS во время 
оперативного вмешательства оценивали на сле-
дующих этапах: 1 — пациент в операционной; 2 — 
вводная анестезия; 3 — начало операции (разрез 
кожи); 4 — выделение сонной артерии; 5 — че-
рез 3–5 минут после наложения зажима на сон-
ную артерию; 6 — конец операции (после нало-
жения швов на рану); 7 — экстубация пациента. 

В послеоперационном периоде оценивали 
параметры гемодинамики и интенсивность по-
слеоперационного болевого синдрома. 

Изменения гемодинамики оценивали на эта-
пах: 1 — поступление пациента в отделение ин-
тенсивной терапии; 2 — через 6 часов после опе-
ративного вмешательства; 3 — на следующее ут-
ро (600–800) после оперативного вмешательства. 

Для количественной оценки интенсивно-
сти болевого синдрома использовали модифи-
цированную линейную графическую визуаль-
ную аналоговую шкалу (лВАШ), которая пред-
ставляет собой прямую линию длиной 100 мм 
со шкалой от «0» — нет боли, до «100» — са-
мая сильная, непереносимая боль [11]. 

Интенсивность болевого синдрома опре-
деляли на двух этапах послеоперационного пе-
риода: 1 — через 2 часа после оперативного 
вмешательства; 2 — через 18–20 часов после опе-
ративного вмешательства. Также мы определяли 
суммарное количество анальгетика, введенного в 
течение первых 18–20 часов после операции. 

Полученные материалы обработаны мето-
дами описательной статистики с вычислением 
среднего арифметического (М), среднего квадра-
тичного отклонения (σ), нахождения медианы 
(Мe), 95 % доверительного интервала (95 % ДИ). 

Проверки данных на нормальность рас-
пределения производились визуально по гис-
тограмме и с использованием теста Колмого-
рова-Смирнова с поправкой Лильефорса. Ис-
пользовались непараметрические методы: для 
межгрупповых сравнений — критерии Манна-
Уитни; для внутригрупповых сравнений в двух 
группах — критерии Вилкоксона, нескольких 
групп — критерии Фридмана. Для оценки до-
лей применяли критерий χ2, при значениях пе-
ременных менее 5 — точный критерий Фише-
ра. Различия считались достоверными при р < 
0,05. Обработку данных выполняли с помощью 
программ «Statistica», 6.0 и «Excel», 2003. 

Результаты и обсуждение 
Статистических различий в количестве 

анальгетиков, анестетиков и релаксантов, ис-
пользованных для вводной анестезии, между 
группами пациентов не обнаружено (таблица 4). 
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На этапе поддержания анестезии в первой 
группе пациентов потребовалось использова-
ние достоверно больших дозировок пропофола 
и фентанила по сравнению со второй группой 
пациентов (таблица 4). 

Объем интраоперационной инфузии в 1-й 
группе составил 10,93 ± 3,27 мл/кг/ч, во 2-й — 
10,36 ± 3,69 мл/кг/ч, без статистически значи-
мых различий, p = 0,375 (критерии Манна-
Уитни). 

Длительность ИВЛ после операции в пер-
вой группе пациентов была достоверно (p = 

0,0002, критерий Манна-Уитни) больше по 
сравнению со 2-й. Для 1-й группы время от 
момента окончания операции до экстубации в 
среднем составило 26,2 мин (95 % ДИ: 17,9–
34,4 мин), а для 2-й — 14,6 мин (95 % ДИ: 
10,7–18,4 мин). 

Статистически значимых различий в уров-
не BIS на всех этапах оперативного вмеша-
тельства между двумя группами не наблюда-
лось (таблица 5). 

Изменения гемодинамики в двух группа 
пациентов отражены в таблице 6. 

Таблица 5 — Изменения биспектрального индекса на основных этапах анестезиологического 
обеспечения (M±σ) 

Этапы оценки BIS 
1-й 2-й 3-й 4-й 5-й 6-й 7-й Показатели 

1-я группа 
Показатель BIS 100 ± 1 37 ± 10 45 ± 9 45 ± 9 48 ± 8 48 ± 7 93 ± 2 
 2-я группа 
Показатель BIS 99 ± 1 39 ± 9 46 ± 8 46 ± 5 46 ± 8 48 ± 6 92 ± 3 
Достоверность различий P = 0,174 P = 0,827 P = 0,662 P = 0,837 P = 0,452 P = 0,961 P = 0,182

Примечание. Для статистического анализа использован критерий Манна-Уитни 

Таблица 6 — Изменения гемодинамики на основных этапах анестезиологического обеспечения (M ± σ) 

Этапы оценки гемодинамики 
1-й 2-й 3-й 4-й 5-й 6-й 7-й Показатель 

1-я группа 
АД сист., мм рт. ст. 152 ± 18 114 ± 19 145 ± 21 142 ± 18 163 ± 17 142 ± 16 153 ± 16 
АД диаст., мм рт. ст. 84 ± 13 68 ± 12 84 ± 12 81 ± 12 91 ± 10 81 ± 12 82 ± 10 
ЧСС, мин 79 ± 17 75 ± 16 78 ± 16 77 ± 15 73 ± 14 76 ± 11 80 ± 15 
 2-я группа 
АД сист., мм рт. ст. 145 ± 33 116 ± 17 130 ± 16 135 ± 14 159 ± 25 139 ± 18 155 ± 13 
АД диаст., мм рт. ст. 78 ± 10 65 ± 9 71 ± 8 77 ± 11 85 ± 12 76 ± 10 82 ± 10 
ЧСС, мин 70 ± 10 69 ± 11 68 ± 11 68 ± 11 69 ± 11 68 ± 10 76 ± 10 

 
 
Во 2-й группе отмечено достоверно меньшее 

систолическое, диастолическое артериальное дав-
ление и ЧСС на этапе разреза кожи (соответст-
венно, p = 0,002, p = 0,00001 и p = 0,013; крите-
рии Манна-Уитни) по сравнению с показателями 
в первой группе. На остальных этапах статисти-
чески значимых различий в гемодинамике меж-
ду группами пациентов не выявлено. 

Частота развития брадикардии на этапе 
выделения сонной артерии в группах пациен-
тов составила 7 из 30 в 1-й группе (ЧСС — 42,7 ± 
5,5 в мин) и 5 из 30 во 2-й группе (ЧСС — 42,2 ± 
8,2 в мин) без статистически значимых разли-
чий (p = 0,519; критерий χ2). Также не обнару-
жено статистических различий (p = 0,598; кри-
терий χ2) в частоте болюсного введения вазо-
прессора (мезатон) на этапе пережатия сонной 
артерии для поддержания управляемой гипер-
тензии (подъем артериального давления на 20 % 
выше «рабочих цифр»), соответственно, в 17 и 
19 случаях для 1-й и 2-й группы. 

Уровень кортизола плазмы определялся у 
21 из 30 пациентов 1-й группы и у 28 из 30 — 
2-й (таблица 7). При поступлении пациентов в 
операционную различий в уровне кортизола 
между группами не обнаружено. На этапах 
выделения сонной артерии и завершения опе-
ративного вмешательства в группе пациентов, 
у которых общая анестезия дополнялась бло-
кадой шейного сплетения, уровень кортизола 
был достоверно ниже по сравнению с пациен-
тами без регионарной блокады. 

Также у пациентов второй группы наблюда-
лось достоверное снижение уровня кортизола на 
2-м этапе оперативного вмешательства по срав-
нению с 1-м этапом (p = 0,014; критерий Вилкок-
сона). У пациентов первой группы статистически 
достоверных различий в уровне кортизола на 
различных этапах оперативного вмешательства 
не выявлено (p = 0,867; критерии Фридмана). 

В послеоперационном периоде обнаружено 
достоверно меньшая выраженность интенсивно-
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сти болевого синдрома во 2-й группе пациентов 
при измерении через 2 часа после оперативного 
вмешательства. На следующее утро (600–800) по-

сле операции достоверных различий в интенсив-
ности болевого синдрома между группами паци-
ентов не выявлено (таблица 8). 

Таблица 7 — Уровень кортизола (нмоль/л) у пациентов на различных этапах оперативного вмешательства 

Показатели 
Поступление 

в операционную 
Перед пережатием 
сонной артерии 

Конец операции 

1-я группа (n = 21) 582 (95 %: 404–760) 510 (95 %: 412–607) 617 (95 %: 447–788) 

2-я группа (n = 28) 487 (95 %: 391–583) 352 (95 %: 263–441) 415 (95 %: 291–540) 

Достоверность различий P = 0,872 P = 0,013 P = 0,039 

Примечание. Норма уровня кортизола составляет утром 170-720 нмоль/л; днем - 50-350 нмоль/л. Для 
статистического анализа использован критерий Манна-Уитни 

Таблица 8 — Оценка болевого синдрома пациентами в послеоперационном периоде по лВАШ 
(в баллах болевого восприятия) 

Показатель 
1-я группа, 

(n = 30) 
2-я группа, 

(n = 30) 
Достоверность различий между группами 

Через 2 часа после операции 29,9 ± 13,0 13,2 ± 10,5 p = 0,000003 
Через 18–20 часов после операции 21,5 ± 11,3 21,1 ± 13,7 p = 0,692 

Примечание. Для статистического анализа использован критерий Манна-Уитни 
 
 
В 1-й группе за первые 18–20 часов после 

оперативного вмешательства пациентам вводили 
кеторолак в дозировке 80,7 ± 32,2 мг, во 2-й — 
7,8 ± 24,9 мг, без статистически значимых раз-
личий (p = 0,105; критерий Манна-Уитни). 

В 1-й группе пациентов в одном случае интен-
сивность болевого синдрома была настолько вы-

ражена, что пришлось дополнительно назначить 
раствор трамадола — 100 мг. Во 2-й группе 1 па-
циенту потребовалось назначение раствора проме-
дола — 20 мг через 14 часов после операции. 

Колебания гемодинамики в двух группах 
пациентов во время нахождения в отделении 
интенсивной терапии представлены в таблице 9. 

Таблица 9 — Изменения гемодинамики в первые сутки после операции (M ± σ) 

Этапы оперативного вмешательства. 
предоперационный 

осмотр 
поступление в ОАРИТ через 6 ч после операции Следующее утро Показатели 

1-я группа 
АД сист., мм рт. ст. 141 ± 19 145 ± 17 132 ± 16 135 ± 16 
АД сред., мм рт. ст 103 ± 13 100 ± 14 91 ± 14 94 ± 11 
АД диаст., мм рт. ст. 83 ± 11 78 ± 15 70 ± 15 73 ± 11 
ЧСС, мин 75 ± 7 76 ± 11 75 ± 10 78 ± 13 
 2-я группа 
АД сист., мм рт. ст. 143 ± 19 146 ± 22 135 ± 14 133 ± 13 
АД сред., мм рт. ст 103 ± 12 101 ± 13 91 ± 9 91 ± 11 
АД диаст., мм рт. ст. 83 ± 9 78 ± 11 69 ± 10 69 ± 11 
ЧСС, мин 77 ± 7 69 ± 10 69 ± 11 72 ± 11 

 
 
В послеоперационном периоде у пациен-

тов первой группы частота сердечных со-
кращений была больше по сравнению с па-
циентами второй группы на этапах поступ-
ления в ОАРИТ и через 6 часов после опера-
тивного вмешательства (соответственно, p = 
0,030 и p = 0,0362; критерии Манна-Уитни). 
По остальным параметрам гемодинамики ста-
тистически значимых различий в группах не 
обнаружено. 

При этом в послеоперационном периоде в 
первой группе пациентов для поддержания ар-
териального давления на предоперационном 
уровне потребовалось достоверно большая час-
тота внутривенного использования нитроглице-
рина и пропроналола, а также большая дозиров-
ка каптоприла и метопролола (таблица 10). 

Структура периоперационных осложнений в 
группах пациентов, а также длительность нахо-
ждения в стационаре приведена в таблице 11. 
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Таблица 10 — Вид и количество гипотензивных препаратов в группах пациентов 

Препарат (путь введения) 
1-я группа, 

(n = 30) 
2-я группа, 

(n = 30) 
Достоверность различий 

Нитроглицерин (в/в) 20 чел. 12 чел. P = 0,0381 
16 чел. 16 чел. P = 1,01 

Каптоприл (per os) 
65 ± 30 мг 42 ± 25 мг P = 0,0203 

9 чел. 7 чел. P = 0,5591 
ЭНАП (в/в) 

1,8 ± 0,9 мг 1,8 ± 0,7 мг P = 0,9183 
6 чел. 1 чел. P = 0,0512 

Пропроналол (в/в) 
1,2 ± 0,4 2 мг — 
10 чел. 7 чел. P = 0,3901 

Метопролол (per os) 
45 ± 34 мг 18 ± 7 мг P = 0,0493 

Инфузия (в/в) 1200 ± 442 1357 ± 408 P = 0,0873 

Примечание. 1 — для статистического анализа использован критерий χ2; 2 — для статистического анализа 
использован точный критерий Фишера; 3 — для статистического анализа использован критерий Манна-Уитни 

Таблица 11 — Структура осложнений у пациентов в периоперационном периоде 

Осложнения 
1-я группа, 

(n = 30) 
2-я группа, 

(n = 30) 
Достоверность 

различий 
Нарушение мозгового кровообращения/транзиторная ишемиче-
ская атака 

1 1 P = 0,7541 

Инфаркт миокарда 0 0 — 
Кровотечения из зоны операции 1 3 P = 0,3061 
Повреждение черепных нервов 1 0 P = 0,5001 
Послеоперационная тошнота и рвота 3 2 P = 0,5001 
Летальность в течение госпитализации 1 0 P = 0,5001 
Процент осложнений (любой инсульт + смерть) 6,6 % 3,3 %  
Длительность нахождения в ОАРИТ, суток 1 ± 0,6 1±0,8 P = 0,6712 
Длительность нахождения в стационаре, суток 13 ± 4 13±5 P = 0,9332 

Примечание. 1 — для статистического анализа использован точный критерий Фишера; 2 — для стати-
стического анализа использован критерий Манна-Уитни 

 
 
В 1-й группе пациентов за период госпита-

лизации зарегистрирован один нелетальный ин-
сульт через 2 суток после оперативного вмеша-
тельства; 1 случай кровотечения из послеопера-
ционной раны и 1 повреждение черепного-
мозгового нерва. В 1-й группе пациентов отме-
чен 1 летальный исход через 16 суток в результа-
те кровотечения после оперативного вмешатель-
ства на абдоминальном отделе аорты. 

Во 2-й группе в послеоперационном пе-
риоде геморрагические осложнения отмечены 
у 3 пациентов. У 1 больного во время опера-
тивного вмешательства развилось нелетальное 
нарушение мозгового кровообращения эмбо-
лического характера. 

У 2 пациентов геморрагические осложне-
ния потребовали выполнения ревизии после-
операционной раны. Оперативные вмешатель-
ства выполнялись через 2 и 4 часа соответст-
венно, при этом эффективно действующая ре-
гионарная анестезия исключила применение 
повторной общей анестезии с интубацией тра-
хеи у пациентов, что было особенно важно, так 
как при общей анестезии у этих пациентов 
возникли трудности при интубации трахеи. 

Статистически значимых различий в дли-
тельности нахождения пациентов в отделении 
интенсивной терапии и стационаре не обнару-
жено (таблица 11). 

Заключение 
В современной анестезиологии использо-

вание общей и регионарной анестезии при 
операциях на сонных артериях часто противо-
поставляется друг другу [6, 7, 9]. На наш 
взгляд, наиболее рациональным является со-
вместное использование 2-х методик анестезии 
при таком виде операций. 

В нашем исследовании доказано, что при-
менение комбинированной многокомпонент-
ной анестезии с интубацией трахеи и ИВЛ в 
сочетании с блокадой поверхностного шейного 
сплетения приводит к достоверному уменьше-
нию количества вводимого пропофола и фен-
танила (соответственно, p = 0,000001 и p = 
0,00006) и уменьшению длительности ИВЛ по-
сле оперативного вмешательства (p = 0,0002). 

При этом у пациентов с блокадой поверхно-
стного шейного сплетения во время оперативно-
го вмешательства повышается уровень защиты 
от хирургической агрессии, выражающийся в 
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большей гемодинамической стабильности при 
разрезе кожи и более низком уровне кортизола 
плазмы на этапах выделения сонной артерии и 
завершения оперативного вмешательства. 

Кроме того, в раннем послеоперационном 
периоде в группе пациентов с регионарной 
блокадой отмечалось достоверное снижение 
интенсивности болевого синдрома по сравне-
нию с группой пациентов, у которых регионар-
ная блокада не выполнялась (p = 0,000003), а 
также наблюдалась более стабильная гемоди-
намика в первые 6 часов послеоперационного 
периода, что привело к уменьшению количества 
использованных гипотензивных препаратов. 

Таким образом, разработанная методика 
комбинированной анестезии является более эф-
фективной и безопасной для обеспечения хирур-
гических вмешательств на сонных артериях по 
сравнению с методикой общей анестезии. 
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ПСИХОЛОГИЧЕСКИЕ РЕЦИДИВООПАСНЫЕ КЛИНИЧЕСКИЕ СИТУАЦИИ 

У ЛИЦ С АЛКОГОЛЬНОЙ ЗАВИСИМОСТЬЮ ПРИ ФОРМИРОВАНИИ 
КОМПЕНСИРОВАННОЙ ТЕРАПЕВТИЧЕСКОЙ РЕМИССИИ 

И. М. Сквира 

Гомельский государственный медицинский университет 

Цель: на основе изучения психологических рецидивоопасных клинических ситуаций (РОКС) при фор-
мировании компенсированной ремиссии разработать способы повышения эффективности лечения алко-
гольной зависимости. 

Материал и методы. Исследованы 128 пациентов с алкогольной зависимостью в процессе формирова-
ния компенсированной ремиссии (шифр по МКБ-10 F10.202). 

Результаты. Психологические РОКС при компенсированной ремиссии встречаются с частотой от 4–8 (скука, 
анозогнозия) до 50–70 % (отсутствие удовольствий, стрессы) и имеют различную значимость для сохране-
ния ремиссии. 

Заключение. Формирование альтернативных алкоголю социально значимых потребностей является ос-
новным психологическим фактором стабилизации ремиссии. Нонкомплайенс, стигматизация, дискримина-
ция больных способствуют срыву ремиссии. Анозогнозия, скука, виртуальный интерес к алкоголю являются 
индикатором активности алкогольной зависимости и показанием для противорецидивного лечения. 

Ключевые слова: алкогольная зависимость, ремиссия, рецидивоопасные клинические ситуации, лечение. 

PSYCHOLOGICAL RELAPSE-DANGEROUS CLINICAL SITUATIONS 
IN ALCOHOL ADDICTS IN THE FORMATION 

OF COMPENSATED THERAPEUTIC REMISSION 

I. M. Skvira 

Gomel State Medical University 

Objective: to develop methods to increase the efficacy of treatment for alcohol addiction based on the study of 
the psychological relapse-dangerous clinical situations (ROCS) during the formation of compensated remission. 

Materials and methods. 128 patients with alcohol addiction were examined in the formation of compensated 
remission (code ICD-10 F10.202). 
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Results. The psychological RDCS in the compensated remission occur with incidence of 4–8 % (boredom, 
anosognosia) to 50–70 % (no pleasure, stress) and have different significance for conservation of remission. 

Conclusion. The major psychological factor to stabilize remission is development of socially significant needs 
alternative to alcohol. Noncompliance, stigmatization, discrimination contribute to failures of the patients` remis-
sion. Anosognosia, boredom and virtual interest in alcohol are activity indicators of alcohol dependence and the in-
dication for the anti-recurrence therapy. 

Key words: alcohol addiction, remission, relapse-dangerous clinical situations, treatment.  
 
 
Введение 
На сегодняшний день главная задача в ле-

чении алкогольной зависимости заключается в 
формировании ремиссии, под которой в нарко-
логии понимается абсолютное воздержание от 
употребления алкоголя с ослаблением призна-
ков болезни [1, 2]. Отсутствие обострений па-
тологического влечения к алкоголю при ус-
пешном функционировании больного во всех 
сферах жизнедеятельности (соматическая, пси-
хическая, социальная) означает ремиссию вы-
сокого качества и требует лишь поощритель-
ного и неназойливого внимания [3].  

Ремиссию высокого качества принято на-
зывать компенсированной. Компенсированные 
ремиссии характеризуются отсутствием клини-
чески выраженных аффективных реакций и ус-
тойчивых негативных эмоциональных пережи-
ваний, актуализации патологического влечения к 
алкоголю [2, 3, 4]. Социальная жизнь пациентов 
с компенсированной ремиссией характеризуется 
нормализацией отношений в разных сферах с 
включением в общественную жизнь и иденти-
фикацией с социальным окружением. Такое со-
стояние является конечной целью лечения паци-
ентов с алкогольной зависимостью и определено 
как «интеграция в социум» [2]. 

Но такая цель достигается не сразу. На 
ранних стадиях ремиссии алкогользависимый 
пациент не готов к лишению алкоголя и ради-
кальному отказу от привычного, сложившегося 
за многие годы алкогольного стереотипа. Удале-
ния алкоголя из жизненной сферы больного — 
это стресс [4, 5, 6]. В это время пациенты неред-
ко переживают психологический дискомфорт, 
скуку, нехватку дружеского общения и другие, 
тягостные для них психологические ситуации 
[6–9]. Отличительной особенностью этого пе-
риода, названного «этапом становления ремис-
сии» [4], является интенсивная личностная пере-
стройка, сущность которой заключается в фор-
мировании установки на трезвость и адаптации к 
новым условиям жизни. Его длительность не-
одинакова у разных больных, зависит от клини-
ческих и психологических особенностей, и по 
данным большинства исследователей, как пра-
вило, не превышает шести месяцев [4, 10]. 

После решения задач этапа становления 
ремиссии у пациентов с алкогольной зависи-
мостью остаются проблемы перестройки ранее 
сложившихся отношений в обществе, пробле-

мы «свободного времени», отказа от общения с 
пьющей компанией и создания нового круга 
общения, утверждения себя в качестве челове-
ка, ведущего трезвую жизнь. В это время среди 
угрожаемых рецидивом ситуаций на первый 
план выступают психологические: встречи с 
приятелями, праздники, застолье, стрессы. Этот 
период воздержания от употребления алкоголя 
(от 7 до 11 месяцев включительно) определен 
как этап стабилизации ремиссии [4]. 

Ремиссии длительностью более года были 
определены понятием «установившаяся ре-
миссия» [4]. Преимущественными мотивами 
сохранения ремиссии при наличии критиче-
ского отношения к болезни в этот период яв-
лялись достижение определенного социально-
го статуса, хорошие взаимоотношения в семье, 
улучшение здоровья [1–4, 6]. 

Но и длительная компенсированная ремис-
сия не идентична принятому в психиатрии и 
наркологии понятию «психическое здоровье». 
При длительных компенсированных ремиссиях 
выявлены субклинические жалобы и психологи-
ческие проблемы, представляющие для пациен-
тов опасность срыва ремиссии и рецидива забо-
левания [11]. Ранее эти ситуации были опреде-
лены нами как «рецидивоопасные клинические 
ситуации» (РОКС) и установлено, что на началь-
ном этапе ремиссии психологические РОКС на-
блюдаются с высокой частотой, в том числе и 
при компенсированных ремиссиях [12]. Остают-
ся неизученными психологические рецидиво-
опасные клинические ситуации у пациентов с 
алкогольной зависимостью в динамике форми-
рования компенсированной ремиссии. 

Цель исследования 
На основе изучения психологических ре-

цидивоопасных клинических ситуаций у лиц с 
алкогольной зависимостью в процессе форми-
рования компенсированной ремиссии разрабо-
тать способы повышения эффективности лече-
ния алкогольной зависимости. 

Материал и методы 
Исследование проведено на базе учрежде-

ния «Гомельская областная клиническая психи-
атрическая больница». После 3-х этапов лечения, 
согласно принятым в наркологии стандартам 
[13], нами в динамике формирования ремиссии 
обследовано 128 пациента в возрасте от 20 до 60 
лет с алкогольной зависимостью (шифр F 10.200-
202 согласно критериям МКБ-10 [10]). В данное 
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исследование были включены пациенты только с 
компенсированной ремиссией [4] (без клиниче-
ски выраженных признаков алкогольной зависи-
мости). Критериями исключения были: пациен-
ты, злоупотребляющие алкоголем без признаков 
зависимости (F 10.1), с другими психическими и 
поведенческими расстройствами. 

Все исследованные пациенты были разделены 
на 3 группы с учетом этапов формирования ре-
миссии, принятых в современной наркологии [4]. 

Первая группа ПАЗ состояла из 49 человек 
(средний возраст 38,9 ± 6,4 года), находившихся 
на этапе становления ремиссии (включительно 
1–6 месяцев воздержания от употребления алко-
голя). Вторая группа из 45 пациентов (средний 
возраст 39,5 ± 5,7 года) находилась на этапе ста-
билизации ремиссии (включительно 7–11 меся-
цев воздержания от употребления алкоголя). 
Третью группу (34 пациента, средний возраст 
41,5 ± 7,2 года) составили пациенты, находив-
шиеся на этапе установившейся ремиссии (с воз-
держанием от употребления алкоголя от 13 ме-
сяцев до 5 лет (в среднем 2,7 ± 1,3 года)). 

В ходе выполнения научной работы приме-
нены анамнестический, клинико-психопатологи-

ческий, клинико-динамический и эксперимен-
тально-психологический методы. С целью объек-
тивизации и возможности сравнения психологи-
ческих РОКС применили разработанный нами 
опросник «Шкала экспресс-диагностики рециди-
воопасных клинических ситуаций» [12]. 

Статистическая обработка полученных дан-
ных проводилась с использованием прикладных 
программ «Microsoft Excel», 2010 и «Statistica», 
6.0. Сравнение данных в трех независимых груп-
пах проводилось с помощью непараметрического 
критерия Крускала-Уоллиса, при выявлении раз-
личия нескольких выборок применяли критерий 
Данна [14]. Статистически значимой считалась 95 % 
вероятность различий (α = 0,05). 

Результаты и обсуждение 
Вначале нами было проведено сравнение 

трех групп по основным демографическим и 
клиническим параметрам (таблица 1). 

После установления репрезентативности 
сравниваемых групп по основным демогра-
фическим и клиническим параметрам (p > 
0,05) с помощью опросника была установлена 
частота встречаемости (таблица 2) и выра-
женность психологических РОКС.  

Таблица 1 — Общая характеристика пациентов в трех группах 

Показатели I группа, (n = 49) II группа, (n = 45) III группа, (n = 34) Р < 0,05
Пол (м/ж) 39/10 38/7 28/6 — 
Возраст, лет, М* (ДИ**) 38,9 (32,3–45,3) 39,5 (33,8–45,2) 41,5 ± 7,2 (34,3–48,7) — 
Стаж алкоголизма, лет, М (ДИ) 8,2 (6,1–10,3) 8,7 (6,6–10,8) 9,5 (6,7–12,3) — 
Кратность лечения, М, ДИ 2,2 (1,4–2,8) 2,2 (1,4–2,8) 2,2 (1,4–2,8) — 

Примечание. *М — среднее значение, **ДИ — доверительный интервал. 

Таблица 2 — Частота психологических рецидивоопасных клинических ситуаций у пациентов трех групп 

I группа II группа III группа 
Рецидивоопасные психологические ситуации 

n % n % n % 
1. Отсутствие увлечений 33 67,3 29 64,4 23 67,7 
2. Беспокойство за свое здоровье 29 59,2 22 48,9 18 52,9 
3. Скрывал факт лечения 26 53,1 31 68,9 20 58,8 
4. Стрессы 21 42,9 19 42,2 20 58,8 
5. Находился в пьющих компаниях 19 38,8* 29 64,4 26 76,4*** 
6. Негативное отношение к «пьющим» 19 38,8 21 46,7 16 47,1 
7. Нонкомплайенс 12 24,5 16 35,6** 22 64,7*** 
8. Неполноценное питание и отдых 7 14,3 8 17,8 9 26,9 
9. Сексуальные проблемы, ревность 6 12,2 6 13,3 6 17,6 
10. «Безалкогольное пиво можно» 4 8,2 3 6,7 2 5,9 
11. Скука 3 6,1 4 6,7 2 5,9 
12. Анозогнозия 2 4,1 2 4,4 1 2,9 
Всего пациентов 49 100 % 45 100 % 34 100 % 

Примечание. Различия статистически значимы (p < 0,05): *между I и II группами; **между II и III группами; 
***между III и I группами.   

 
 
Как следует из данных таблицы 2, ряд 

психологических РОКС (отсутствие увлече-
ний, беспокойство за здоровье, необходимость 
скрывать факт лечения, стрессы) наблюдались, 

независимо от длительности компенсирован-
ной ремиссии (p > 0,05), у большинства паци-
ентов. Другие РОКС, такие как анозогнозия, 
скука, «безалкогольное пиво можно», сексу-
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альные проблемы, наоборот, при компенсиро-
ванной ремиссии любой длительности (p > 0,05) 
наблюдались редко. Только 2 признака («нон-
комплайенс» и «посещение пьющих компаний») 
статистически (p < 0,05) и клинически (пациенты 
теряли контакт с терапевтическим окружением и 
все смелее общались с проалкогольно настроен-
ными лицами) значимо увеличивались по мере 
удлинения воздержания от употребления алкоголя. 

Степень выраженности психологических 
РОКС, как и частота не зависела от длительно-
сти компенсированной ремиссии, за исключени-
ем нонкомплайенса (1,29 ± 1,26 балла при ремис-
сии более года против 0,57 ± 1,1 баллов при на-
чальной ремиссии, p < 0,05). Сумма 12 психоло-
гических РОКС (при максимально возможных 
36 баллах) равняясь в группах сравнения, соот-
ветственно, 6,43 ± 3,34, 6,47 ± 3,9 и 7,78 ± 3,15 бал-
ла не имела межгруппового отличия (p > 0,05). 

Изучение корреляции признаков между 
собой и с интегральной выраженностью пси-
хологических РОКС позволило выявить зна-
чимые рецидивоопасные психологические фак-
торы на этапах формирования компенсирован-
ной ремиссии. В 1–6 месяцев ремиссии это бы-
ли: отсутствие увлечений (r = 0,81, p < 0,001), 
стрессы (r = 63, p < 0,01) и проблемы со здо-
ровьем (r = 0,5, p < 0,05). В 7–11 месяцев ре-
миссии — нонкомплайенс (r = 0,8, p < 0,01), 
отсутствие увлечений (r = 0,66, p < 0,01), не-
полноценный отдых (r = 0,51, p < 0,05) и про-
блемы со здоровьем (r = 0,51, p < 0,05). При 
длительной ремиссии (III группа) имели зна-
чение как рецидивоопасные психологические 
факторы проблемы со здоровьем (r = 0,61, p < 0,05) 
и нонкомплайенс (r = 0,51, p < 0,05). 

Среди 12 исследованных факторов наибо-
лее влияющим на формирование ремиссии 
оказалось «отсутствие увлечений». На это па-
циенты в компенсированной ремиссии любой 
длительности жалуются одинаково часто (таб-
лица 2), что само по себе, по нашему мнению, 
является внешним проявлением их адаптации 
в современном сложном и трудном мире, где 
постоянно приходится делать не то, что хочет-
ся, а то, что надо. Жалобы пациентов в данном 
случае — это только форма внешнего реагиро-
вания, не раскрывающая внутренней, глубин-
ной сути личности пациентов. Важнее то, что 
и по значимости этот фактор оказался наибо-
лее рецидивоопасным (r = 0,81, p < 0,001) в са-
мый трудный период формирования ремиссии — 
на этапе ее становления (1–6 месяцев воздер-
жания от употребления алкоголя). Его рециди-
вопасное значение, хотя и в меньшей степени 
выраженности (r = 0,66, p < 0,01), сохранялось 
вплоть до достижения годичной ремиссии (яв-
ляющейся, как известно, критерием эффектив-
ности лечения алкоголизма) и только при ком-
пенсированной ремиссии длительностью бо-
лее одного года этот фактор терял свое реци-
дивоопасное значение (r = 0,21, p > 0,05). По-
этому нами был проведен углубленный анализ 
этого фактора. С помощью анамнестического 
метода (сбор субъективного и объективного 
анамнеза), стандартизованной карты монито-
ринга РОКС, патопсихологического тестиро-
вания была изучена структура наиболее зна-
чимых социально приемлемых увлечений (са-
мых любимых занятий, ведущих потребно-
стей) на трех этапах формирования компенси-
рованной ремиссии (таблица 3). 

Таблица 3 — Структура любимых занятий пациентов на этапах формирования компенсированной 
ремиссии 

I группа II группа III группа 
Сфера любимых занятий (увлечений)* 

число % число % число % 
p < 0,05 

Рыбалка, охота 10 20,4 9 20,0 7 20,6 — 
Семья 5 10,2 6 13,3 7 20,6 — 
Работа 4 8,2 5 12,5 6 17,6 — 
Телевизор 3 6,1 2 4,4 3 8,8 — 
Физкультура, спорт 3 6,1 2 4,4 2 5,9 — 
Общение 2 4,1 2 4,4 2 5,9 — 
Познание 2 4,1 3 6,7 3 8,8 — 
Другие увлечения** 2 4,1 8 19,1 7 20,6 — 
Лиц с увлечениями 31 63,3 33 73,3 33 97,1 3–1; 3–2 
Лица без увлечений 18 36,7 12 26,7 1 2,9 3–1; 3–2 
Всего пациентов 49 100 45 100 34 100 — 

Примечание. *увлечения представлены в последовательности, в зависимости от частоты встречаемости 
в I группе; **увлечения, встречающиеся во всех группах сравнения с частотой менее 5 %, объединены в од-
ну группу — «другие увлечения». 

 
 
При углубленном опросе самих пациентов, 

их близких не было выявлено увлечений: в на-
чале формирования ремиссии у 18 (36,7 %) из 
49 пациентов; в период 7–11 месяцев ремиссии — 
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у 12 (26,7 %) из 45 человек; в период более одного 
года компенсированной ремиссии — у 1 (2,9 %) из 
34 респондентов. Как следует из данных таб-
лицы 3, у 2/3 (у 31 (63,3 %) из 49) наших паци-
ентов с компенсированной ремиссией этапа ста-
новления (1–6 месяцев воздержания от употреб-
ления алкоголя) уже имелись социально при-
емлемые увлечения. Субъективный и объек-
тивный анамнез позволил сделать вывод, что в 
большинстве случаев они образовались до на-
чала алкоголизма и в процессе его течения не 
были разрушены полностью, а после лечения и 
сознательного перехода к трезвой жизни полу-
чили в бытии пациентов новое развитие. Чаще 
всего (у 5-й части респондентов) это была «ры-
балка» или «охота», которыми редко пациенты 
начинали увлекаться именно после лечения. 
Другие увлечения (в семье, работе, быту, спор-
те) или существовали до начала лечения, или 
формировались после лечения заново, что под-
тверждается их процентным ростом по мере 
удлинения компенсированной ремиссии. 

Таким образом, нами впервые изучены час-
тота, степень выраженности, статистическая и 
клиническая значимость психологических реци-
дивоопасных ситуаций у лиц с алкогольной за-
висимостью при формировании компенсиро-
ванной терапевтической ремиссии. 

Заключение 
Установлено, что для пациентов в компен-

сированной ремиссии любой длительности  ряд 
психологических рецидивоопасных факторов 
(анозогнозия, скука, виртуальный интерес к ал-
коголю, сексуальные проблемы) не характерны, 
поэтому их выявление в период воздержания от 
употребления алкоголя сигнализирует об ухуд-
шении качества ремиссии и требует экстренного 
таргетного (в зависимости от структуры рас-
стройства) противорецидивного вмешательства. 

Следующие факторы (в частности, необхо-
димость скрывать факт лечения, стрессы, не-
полноценный отдых), хотя и беспокоили боль-
шинство пациентов на всех этапах компенсиро-
ванной ремиссии, однако при включенности 
пациентов в долгосрочную терапевтическую 
программу они принципиально не препятство-
вали формированию длительной компенсиро-
ванной ремиссии. Поэтому их можно считать 
факторами социальной экологии, создающими 
неблагоприятные условия для формирования 
ремиссии, что требует не только психологиче-
ской коррекции личности пациентов, но и соци-
альной поддержки семьи и общества. 

Рецидивоопасными факторами, создаю-
щими почву для новых и уже не только психо-
логических рецидивоопасных ситуаций, сто-
хастически сдвигающих пациентов к срыву 
ремиссии, необходимо считать выпадение па-
циентов из терапевтической программы (нон-

комплайенс), проблемы со здоровьем и вклю-
чение в проалкогольную субкультуру (в част-
ности, посещение пьющих компаний). 

И наиболее важным для формирования дли-
тельной компенсированной ремиссии является 
гедонистический фактор. При формировании 
длительной компенсированной ремиссии (по 
времени — не ранее, чем через год воздержания 
от употребления алкоголя) практически у всех 
пациентов были реконструированы (а у некото-
рых фактически конструированы заново) соци-
ально значимые потребности (увлечения, хобби), 
окрашивающие повседневную жизнь положи-
тельными эмоциями и придающие смысл жизни. 
Это означало, что на первых трех этапах лечения 
(диагностики и присоединения, прекращения 
употребления алкоголя и лечения зависимости) у 
этих пациентов были сформированы внутренние 
установки на социально значимые цели, которые 
затем, на четвертом этапе (этапе реабилитации) в 
процессе жизнедеятельности реализовались в 
конкретных, индивидуализированных потребно-
стях. Эти потребности становились важнейшим 
фактором стабилизации ремиссии и условием 
дальнейшего роста и развития личности. 

Выводы 
1. Путь психологического выздоровления 

от алкогольной зависимости заключается в 
процессе формирования на первых трех этапах 
лечения внутренних установок на социально 
значимые цели и трансформации их на четвер-
том этапе (реабилитации) в смыслообразую-
щие потребности социально значимой направ-
ленности личности. Прерывание этого процес-
са на любом этапе лечения создает внутренние 
причины для остановки выздоровления и воз-
врата алкогольной зависимости. 

2. Способствующими срыву ремиссии пси-
хологическими рецидивоопасными факторами 
следует считать выпадение пациентов из терапев-
тической программы, проблемы со здоровьем и 
включение в проалкогольную субкультуру. 

3. Такие психологические рецидивоопас-
ные ситуации, как стрессы, стигматизация и 
дискриминация больных затрудняют процесс 
выздоровления, могут становиться разрешаю-
щими факторами срыва ремиссии алкогольной 
зависимости и требуют не только психологи-
ческой коррекции личности пациентов, а и ра-
боты с социальным окружением больных. 

4. Анозогнозия, виртуальный интерес к 
алкоголю, скука в период воздержания от 
употребления алкоголя являются индикатора-
ми активности алкогольной зависимости и по-
казанием для экстренного противорецидивного 
терапевтического вмешательства. 
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ПРИМЕНЕНИЯ ГЕНЕРИЧЕСКИХ ПРЕПАРАТОВ 
АЛЕНДРОНОВОЙ КИСЛОТЫ У ПАЦИЕНТОВ С ОСТЕОПОРОЗОМ 

1Г. Н. Романов, 2Н. Ф. Чернова, 2Т. И. Москвичева 
1Гомельский государственный медицинский университет 

2Республиканский научно-практический центр 
радиационной медицины и экологии человека, г. Гомель 

Целью настоящего исследования было оценить долгосрочную эффективность применения генериче-
ских препаратов алендроновой кислоты у пациентов с остеопорозом по данным денситометрического ис-
следования. Проведено лечение 62 пациенток в возрасте от 50 до 79 лет на протяжении не менее 12 месяцев. 
С помощью осевой рентгеновской денситометрии показано, что применение препаратов алендроновой ки-
слоты является эффективным способом увеличения минеральной плотности костной ткани (МПК) в пояс-
ничном отделе позвоночника (+4,53 %), проксимальном отделе бедра (+2,83 %) и в шейке бедренной кости 
(+2,58 %). Возраст пациента значимо не оказывает влияние на степень увеличения МПК поясничного отдела 
позвоночника (F = 0,796; р = 0,456), однако в некоторой степени положительная динамика МПК определяет-
ся начальным уровнем минеральной плотности позвонков (F = 7,512; р = 0,008). 32,3 % (n = 20) пациентов 
до включения в исследование в анамнезе перенесли низкотравматический перелом, однако это не повлияло 
на эффективность антиостеопоротического действия препаратов алендроновой кислоты. 

Ключевые слова: остеопороз, бисфосфонаты, алендроновая кислота. 

EFFICACY OF GENERIC ALENDRONATE ACID 
IN PATIENTS WITH OSTEOPOROSIS 

1G. N. Romanov, 2N. F. Chernova, 2T. I. Maskvichiova 
1Gomel State Medical University 

2Republican Research Center for Radiation Medicine and Human Ecology, Gomel 

The purpose of this study was to evaluate the long-term effectiveness of generic alendronate acid preparations 
in patients with osteoporosis according to data on densitometric research. 62 female patients aged from 50 to 79 
were treated for at least 12 months. By means of roentgen densitometry it was revealed that the intake of generic al-
endronate acid is an effective method to increase bone mineral density (BMD) in the lumbar spine (4.53 %), proxi-
mal femur (2.83 %) and femoral neck (2.58 %). The patients` age does not have a significant effect on the rate of the 
BMD increase in the lumbar spine (F = 0.796; p = 0.456), but the BMD positive dynamics is estimated by the basal 
level of the vertebral bone mineral density (F = 7.512; p = 0.008). Before the study 32.3 % (n = 20) the patients had low-
energy fractures but it did not influence the efficacy of the antiosteoporotic effect of alendronate acid preparations. 

Key words: osteoporosis, bisphosphonates, alendronate acid. 
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Введение 
Наиболее широко применяемой группой 

лекарственных средств для лечения остеопоро-
за является бисфосфонаты. В основе механиз-
ма их действия лежит ингибирование фер-
ментных систем остеокласта с его последую-
щей апоптотической гибелью [1]. Наибольший 
клинический опыт применения накоплен в на-
стоящее время в отношении азотсодержащего 
бисфосфоната — алендроновой кислоты, кото-
рая показала высокую эффективность в сниже-
нии риска вертебральных и невертебральных 
переломов у женщин в постменопаузе посред-
ством увеличения минеральной плотности ко-
стной ткани (МПК) и снижения активности ко-
стной резорбции в сравнении с плацебо [2]. 

Цель исследования 
Оценить долгосрочную эффективность при-

менения генерических препаратов алендроновой 
кислоты у пациентов с остеопорозом по данным 
денситометрического исследования. 

Материал и методы 
Согласно разработанному дизайну, в иссле-

дование были включены пациентки старше 50 лет 
с естественной менопаузой, наступившей в воз-
расте не ранее 20 лет. Показанием к назначению 
антиостеопоротической терапии считалось нали-
чие в анамнезе низкотравматического перелома 
типичной локализации (предплечье, проксималь-
ный отдел бедра или позвонок) или инструмен-
тально верифицированный остеопороз по резуль-
татам осевой двухэнергетической рентгеновской 
абсорбциометрии. Количественная оценка МПК 
проведена по первым четырем поясничным по-
звонкам и проксимальному отделу бедра 
(«LUNAR Prodigy» фирмы «GE», США, с про-
граммным обеспечением «CORE», v. 8.5). Иссле-
дование проводилось в рентгеновском отделении 
ГУ «Республиканский научно-практический центр 
радиационной медицины и экологии человека» 
(заведующий отделением А. Е. Филюстин). Диаг-
ноз «Остеопороз» выставлялся на основании рас-
чета стандартного отклонения ≤ -2,5 от средних 
значений МПК популяции здоровых субъектов 
молодого возраста (Т-критерий), базы данных 
денситометра по максимально доступному коли-
честву поясничных позвонков (L1–L4), но не ме-
нее 2-х, а также по минимальному значению Т-
критерия проксимального отдела бедра интактной 
(в случае протезирования) конечности [3]. Для 
динамической оценки изменений МПК применен 
Z-критерий, который соответствует количеству 
стандартных отклонений выше или ниже средне-
го значения МПК соответствующего возраста и 
пола выбранной референтной базы данных денси-
тометра [4]. Критериями исключения пациентов 
являлось наличие у них в анамнезе травматиче-
ских переломов в результате дорожно-транс-
портных происшествий и падений с высоты, а 
также имеющиеся очевидные противопоказания 

для назначения пероральных лекарственных 
средств из группы бисфосфонатов. Назначение 
генерических препаратов алендроновой кислоты 
проводилось в дозе 70 мг 1 раз в неделю постоян-
но с обязательной рекомендацией приема 1000 мг 
кальция и 200–400 МЕ витамина Д в сутки. По-
требление витамина Д и элементарного кальция с 
продуктами питания в рамках данного исследова-
ния не учитывалось. Денситометрическое иссле-
дование проводилось до назначения препаратов 
алендроновой кислоты и повторно в сроке не ра-
нее чем через 12 месяцев с целью оценки динами-
ки изменения МПК. Минимально значимым из-
менением МПК в динамике считалось превыше-
ние порога ошибки метода денситометрического 
измерения, равного 1,5 %. Конечной точкой оцен-
ки эффективности применения препаратов аленд-
роновой кислоты являлось увеличение повторно 
измеренного МПК L1–L4, шейки бедренной кости 
(ШБК) и проксимального отдела бедра (ПОБ 
(total)), выраженное в процентах. Динамика 
прироста (%) для каждой зоны исследования 
рассчитывалась по формуле: 

     % 100–
МПК

% 100(МПК
 прироста %

нач.

повт.           (1) 

где МПКповт. — результаты контрольного 
исследования МПК после лечения; 

МПКнач. — результаты исследования МПК 
до начала лечения. 

Для обработки данных применены методы 
статистического анализа сравнения средних, 
включающие тест Стьюдента и t-тест для зави-
симых выборок, многофакторный дисперсион-
ный анализ (ANOVA), а также ковариацион-
ный анализ с уровнем значимости р < 0,05. Все 
полученные в процессе исследования данные 
имели характер нормального распределения 
(тест Колмогорова-Смирнова и Шапиро-Уилка; 
р > 0,05). Результаты исследования в статье 
представлены в формате «среднее значение 
(стандартное отклонение)» либо с указанием 
доверительного интервала (95 % ДИ).  

Результаты и обсуждение 
Согласно разработанному дизайну и крите-

риям, в исследование включены 62 женщины в 
возрасте от 50 до 79 лет, проживающие в г. Гоме-
ле и Гомельской области. Общая характеристика 
группы изучения представлена в таблице 1. 

Перед назначением лекарственного сред-
ства всем пациенткам проведена осевая рент-
геновская денситометрия поясничного отдела 
позвоночника (L1–L4) и проксимального отдела 
обеих бедер. Наибольшей зоной интереса при 
исследовании является ШБК, которая характе-
ризует степень потери прочности кости и по-
зволяет прогнозировать риск возможного ос-
теопоротического перелома ШБК в будущем. 
Средние значения Т-критерия в группе иссле-
дования представлены на рисунке 1. 
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Таблица 1 — Демографические показатели и клинико-анамнестические характеристики пациентов, 
включенных в исследование 

Характеристики Группа исследования (n = 62) 
Возраст на момент включения, лет 65,5 (8,7) 
Возраст наступления менопаузы, лет 47,6 (5,6) 
Пациенты с переломами в анамнезе, n (%) 20 (32,3) 
Рост, см 156,5 (6,6) 
Вес, кг 66,0 (13,4) 
ИМТ, кг/м2 26,9 (4,9) 

 

 
Рисунок 1 — Средние значения Т-критерия ШБК и поясничного отдела позвоночника 

у пациентов на момент включение в исследование 
 
 
В процессе денситометрического исследова-

ния выявлены более низкие значения Т-критерия 
в поясничном отделе позвоночника (-3,5), чем 
в области ШБК (-2,3). Полученные данные 
свидетельствуют о том, что в группе пациен-
ток уровень потери прочности костной ткани 
трабекулярного строения превышает уровень 
потери компактного вещества. Данная картина 
больше характерна для остеопороза, связанно-
го с дефицитом эстрогенов, или постменопау-
зального остеопороза. Тем не менее часть 
женщин, включенных в исследование, имели в 
анамнезе заболевания, потенциально связан-
ные с развитием вторичного остеопороза. При 
анкетировании пациенток выявлено, что 6 (9,7 %) 
из них страдали сахарным диабетом 2 типа, 7 

(11,3 %) указывали на наличие язвы желудка и 
двенадцатиперстной кишки и 5 (8,1 %)  имели 
ревматоидный артрит. До назначения лечения 
алендроновой кислотой 36 (58,1 %) пациенток 
ранее принимали препараты кальция и витамин 
Д, однако значимых различий средних показа-
телей МПК поясничного отдела позвоночника 
и ПОБ на момент включения выявлено не бы-
ло (t = 0,89; р = 0,375 и t = 0,23; р= 0,823 соот-
ветственно). После назначенного лечения 
препаратами алендроновой кислоты в дозе 
70 мг 1 раз в неделю проведено повторное 
денситометрическое исследование на одном 
и том же оборудовании через 12 месяцев. Ре-
зультаты сравнительного анализа представ-
лены на рисунке 2. 

 

 
Рисунок 2 — Динамика абсолютных значений минеральной плотности костной ткани ШБК 
и поясничного отдела позвоночника на фоне лечения препаратами алендроновой кислоты 
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При проведении попарного сравнения сред-
них значений зависимых выборок выявлено 
статистически значимое увеличение абсолют-
ного значения МПК на фоне лечения в течение 
12 месяцев в поясничном отделе позвоночника 
(t = 10,3; p < 0,001), в шейке бедренной кости 
(t = 4,7; p < 0,001) и в проксимальном отделе 
бедра (t = 4,4; p < 0,001). 

В исследование были включены пациентки 
различного возраста, что может оказывать 
влияние на эффективность антиостеопоротиче-
ской терапии. Одной из причин недостаточно-
го эффекта лечения является низкий уровень 
комплаенса и приверженности в возрастной 
группе старше 70 лет. В проведенных ранее 
исследованиях было показано, что в возрасте 
старше 70 лет вероятность досрочного пре-
кращения лечения составляет 1,14 (95 % ДИ 

1,02–1,27) в сравнении с группой контроля [5]. 
С целью изучения влияния возраста на вели-
чину прироста МПК на фоне терапии алендро-
новой кислотой в рамках данного исследова-
ния все пациентки с остеопорозом были разде-
лены на 3 возрастные группы. В 1-ю группу 
вошли женщины в возрасте от 50 до 60 лет (n = 
20/32,3 %), во 2-ю — от 60 до 70 лет (n = 
18/29,0 %) и 3-ю группу составили пациентки в 
возрасте 70 лет и старше (n = 24/38,7 %). Пока-
затели МПК в каждой из них имели характер 
нормального распределения. Для доказатель-
ства выдвинутой гипотезы применен метод ко-
вариационного анализа, где в качестве пере-
менной отклика оценивалась динамика при-
роста (%) МПК позвоночника в разных возрас-
тных группах с учетом изначального (базаль-
ного) уровня МПК L1–L4 (таблица 2). 

Таблица 2 — Оценка влияния возраста пациентов на динамику МПК L1–L4 (%) с учетом исходного 
значения МПК до начала терапии 

Источник Сумма квадратов типа III dF Средний квадрат F р ω2 
Скорректированная модель 112,725a 3 37,575 3,360 0,025 0,148 
Intercept 172,668 1 172,668 15,442 0,000 0,210 
МПК L1–L4 исходн. 84,001 1 84,001 7,512 0,008 0,115 
Возрастные группы 17,802 2 8,901 0,796 0,456 0,027 
Ошибка 648,549 58 11,182    
Всего 2031,307 62     
Скорректированный итог 761,274 61     

Примечание. a — R квадрат = 0,148 (cкорректированный R квадрат = 0,104) 
 
 
Согласно полученным результатам, назна-

чение алендроновой кислоты пациентам с ос-
теопорозом приводит к увеличению МПК по-
ясничного отдела позвоночника независимо от 
возраста (F = 0,796; р = 0,456). В то же время на-
чальный уровень МПК L1–L4 оказывает стати-
стически значимое влияние на конечный резуль-
тат прироста (F = 7,512; р = 0,008), но эффект 
воздействия ковариаты не превышает 11,5 %. 

В клинической практике денситометрическая 
оценка эффективности лечения определяется по 
динамике Z-критерия. В отличие от Т-критерия, 

который применяется исключительно для диагно-
стики остеопороза, в основе расчета Z-критерия 
лежит сравнение результатов денситометрическо-
го исследования конкретного пациента со сред-
ними значениями МПК пациентов соответст-
вующего возраста (сверстников). Таким образом, 
при изменении Z-критерия в динамике на фоне 
интервенции учитывается также изменение воз-
раста пациента. В таблице 3 представлены ре-
зультаты сравнительного анализа изменения Z-
критерия по 5 зонам денситометрического ис-
следования у пациентов на фоне лечения. 

Таблица 3 — Показатели различий Z-критерия поясничного отдела позвоночника и проксимальных 
отделов бедра у пациентов с остеопорозом на фоне лечения препаратами алендроновой кислоты 

ДИ 95 % разности средних 
Показатель Среднее значение различий 

–95 % +95 % 
Значимость 
различий, р 

Z-критерий L1–L4 –0,35 –0,43 –0,27 < 0,001 
Z-критерий правой ШБК –0,22 –0,42 –0,02 0,036 
Z-критерий левой ШБК –0,27 –0,39 –0,14 < 0,001 
Z-критерий ПОБ справа –0,21 –0,31 –0,11 < 0,001 
Z-критерий ПОБ слева –0,20 –0,32 –0,08 0,002 

 
 
Как видно из данных таблицы 3, во всех ис-

следуемых зонах позвоночника и проксимально-
го отдела бедра получено значимое увеличение 
показателей Z-критерия с учетом доверительно-



Проблемы здоровья и экологии 60

го интервала. Таким образом, Z-критерий может 
применяться в клинической практике для оценки 
индивидуальной эффективности назначения пре-
паратов алендроновой кислоты. Тем не менее 
основным показателем положительного эффекта 
антиостеопоротического лечения является дина-

мическое увеличение МПК в процентном выра-
жении от исходного значения. Очень важно учи-
тывать динамику изменения МПК не только в 
поясничном отделе позвоночника, но и в ПОБ с 
обязательным акцентом на ШБК. Полученные 
результаты представлены на рисунке 3. 

 

 
Рисунок 3 — Эффективность годового применения препаратов алендроновой кислоты 

у пациентов с остеопорозом по данным изменения показателей МПК в динамике 
 
 
Наибольший эффект увеличения МПК на 

фоне лечения достигнут в поясничном отделе 
позвоночника (95 % ДИ 3,63–5,42), где про-
цессы костного метаболизма протекают наи-
более активно. Однако сопротивляемость кос-
ти перелому во многом обусловлена прочно-
стью компактного вещества. Согласно полу-
ченным данным, через 12 месяцев лечения 
препаратами алендроновой кислоты достигну-
то увеличение МПК шейки бедренной кости 
(95 % ДИ 1,53–3,64) и ПОБ (95 % ДИ 1,55–
4,10), которые представлены в основном ком-
пактным веществом. Полученные результаты 
можно считать статистически значимыми, так 
как нижний доверительный интервал процента 

прироста МПК превышает допустимую ошиб-
ку денситометрического метода исследования. 
Основным критерием для назначения бисфос-
фонатов является инструментально верифици-
рованный остеопороз. Зачастую этот диагноз 
выставляется поздно и пациент на момент на-
значения лекарственной терапии уже имеет в 
анамнезе низкотравматический перелом. В 
рамках данного научного проекта в группу ис-
следования было включено 20 (32,3 %) паци-
ентов, которые ранее перенесли перелом пред-
плечья, позвонков или ПОБ. Результаты сравни-
тельного анализа прироста МПК в различных 
отделах скелета в зависимости от наличия пере-
лома в анамнезе представлены на рисунке 4. 

 

 
Рисунок 4 — Показатели динамики МПК (%) на фоне терапии алендроновой кислотой 

у пациентов с остеопорозом в зависимости от наличия переломов в анамнезе 
 
 
В результате проведенного статистическо-

го анализа данных установлено, что степень 
увеличения МПК у пациентов с переломами в 
анамнезе и без переломов значимо не различа-
лась. Таким образом, назначение препаратов 
алендроновой кислоты одинаково эффективно 

у пациентов, независимо от наличия переломов 
в анамнезе. 

Выводы 
1. Применение генерических препаратов 

алендроновой кислоты в течение 12 месяцев явля-
ется эффективным способом увеличения МПК в 
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поясничном отделе позвоночника (+4,53 %), 
проксимальном отделе бедра (+2,83 %) и в 
шейке бедренной кости (+2,58 %). 

2. Увеличение МПК поясничного отдела 
позвоночника на фоне терапии алендроновой 
кислотой не зависит от возраста пациента (F = 
0,796; р = 0,456), однако в некоторой степени 
определяется начальным уровнем МПК L1–L4 
(F = 7,512; р = 0,008). 

3. Наличие у пациента с остеопорозом пе-
релома в анамнезе не оказывает влияние на 
эффективность антиостеопоротического дей-
ствия препаратов алендроновой кислоты. 
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ДИНАМИКА ПОКАЗАТЕЛЕЙ ВАРИАБЕЛЬНОСТИ СЕРДЕЧНОГО РИТМА 

В ПРЕДОПЕРАЦИОННОМ ПЕРИОДЕ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ 
РАЗЛИЧНЫХ МЕТОДОВ ПРЕМЕДИКАЦИИ 
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В данной статье представлены результаты оценки показателей вариабельности сердечного ритма у 50 паци-
ентов в предоперационном периоде с применением различных методов премедикации. Обнаружен разнона-
правленный характер действия диазепама, включенного в премедикацию. 

Ключевые слова: вариабельность сердечного ритма, премедикация. 

DYNAMICS OF HEART RATE VARIABILITY IN THE PREOPERATIVE PERIOD 
USING VARIOUS METHODS OF PREMEDICATION 
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This article presents the results of assessment of heart rate variability in 50 patients in the preoperative period 
with the use of different methods of premedication. The study revealed the multidirectional nature of Diazepam in-
cluded in the premedication. 

Key words: heart rate variability, premedication. 
 
 

Введение 
С учетом современной концепции анестезии 

назначение премедикации считают обязатель-
ным. При ее проведении применяется опреде-
ленная комбинация лекарственных средств для 
создания психоэмоционального покоя, нейрове-
гетативной стабилизации, снижения реакции на 
внешние раздражители, уменьшения секреции 
желез, обеспечения оптимальных условий для 
проявления действия анестетиков, профилактики 
аллергических реакций [1, 2]. В связи с этим раз-
работка объективных способов распознавания 
адекватной и неадекватной премедикации про-
должает оставаться актуальной проблемой [3]. 

Стрессовое эмоциональное состояние па-
циента с вовлечением вегетативной нервной 
системы (ВНС), применение препаратов, пря-

мо или опосредованно влияющих на отделы 
ВНС, быстро меняющаяся функциональная 
активность ВНС — все это свидетельствует 
об актуальности изучения функциональной 
активности ВНС в анестезиологии и интен-
сивной терапии [4]. 

Важным аспектом в исследовании ВНС 
является выбор метода [5]. В настоящее время 
наиболее признанным методом определения 
вегетативного баланса и изучения взаимодей-
ствия симпатического и парасимпатического 
отделов ВНС является математический анализ 
вариабельности сердечного ритма (ВСР) [6]. 

Цель исследования 
Проведение сравнительного анализа показа-

телей ВСР в предоперационном периоде с при-
менением различных методов премедикации. 
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Материал и методы 
Обследовано 50 пациентов (18 мужчин и 

32 женщины) в возрасте от 21 до 55 лет с вари-
козным расширением вен, риск по ASA-1 и по 
ААА-1, оперированных в плановом порядке. 
Измерение показателей ВСР для определения ве-
гетативного тонуса проводили накануне опера-
ции и через 30 минут после премедикации. 

Для премедикации использовали следую-
щие комбинации: атропин (0,01 мг/кг) + ди-
медрол (0,3 мг/кг); атропин (0,01 мг/кг) + ди-
медрол (0,3 мг/кг) + диазепам (10 мг). 

Исследования ВСР проводили на аппарате 
ЮМ-300Р (Украина). Для анализа использова-
ли показатели, рекомендованные в качестве 
международных стандартов Рабочей группой 
Европейского общества и Североамериканско-
го общества кардиостимуляции и электрофи-
зиологии (1996 г.), а также параметры кардио-
интервалографии (КИГ) и рассчитываемые на 
их основе индексы [7]. 

Анализировались следующие временные 
показатели ВСР: (RRNN) средняя длительность 
нормальных интервалов RR, (SDNN) стандарт-
ное отклонение величин NN-интервалов, квад-
ратный корень из разброса NN, (RMSSD) 
квадратный корень средних квадратов разницы 
между смежными RR-интервалами, (pNN50) 
процент интервалов смежных NN, отличаю-
щихся более чем на 50 мс. 

Среди показателей спектрального (частот-
ного) анализа оценивались ТР (мс2) — общая 
спектральная мощность ВСР как суммарный 
абсолютный уровень активности регуляторных 
систем; VLF (мс2) — очень низкая составляю-
щая спектра, предположительно отображает 
центральный эрготропный вклад; LF (мс2) — 
низкочастотный компонент спектра, характери-
зует симпатическую активность; LF norm (%) — 
низкочастотный спектр в нормализованных еди-
ницах, трактующий как относительный вклад 
LF-компонента в пропорции к общей мощно-
сти за вычетом VLF-компонента; HF (мс2) — 
высокочастотная составляющая спектра, соот-
ветствует уровню активности парасимпатиче-
ского звена регуляции; HF norm (%) — высо-
кочастотный компонент спектра в нормализо-
ванных единицах, относящегося к относитель-
ному вкладу HF-компонента в пропорции к 
общей мощности за вычетом VLF-компонента; 
LF/HF — соотношение низко- и высокочастот-
ного компонентов спектра. 

Использовались следующие показатели КИГ: 
амплитуда моды — процент кардиоинтервалов 
RR, соответствующий значению моды (АМо); 
вариационный размах — разность между дли-
тельностью наибольшего и наименьшего RR-
интервала (ВР) и рассчитываемые на их основе 
индексы, предложенные Р. М. Баевским, нашед-

шие широкое применение для оценки процессов 
регуляции и степени адаптации сердечно-сосу-
дистой системы к агрессивным факторам: ИВР — 
индекс вегетативного равновесия; ПАПР — пока-
затель адекватности процессов регуляции; ИН — 
индекс напряжения регуляторных систем. 

Время экспозиции, используемое для по-
лучения результатов математического анализа 
ВСР у каждого пациента, составляло 5 мин. 
Анализ ВСР на коротких участках ЭКГ исклю-
чает влияние на деятельность синусового узла 
различной физической и психологической ак-
тивности в течение суток, циркадных измене-
ний, а также позволяет стандартизировать ус-
ловия регистрации ЭКГ, что упрощает интер-
претацию полученного результата [8]. 

Исследование проходило в 2 этапа. На 1-м 
этапе всех пациентов разделили на 2 группы в 
зависимости от исходного вегетативного тону-
са, который определяли по вегетативному ин-
дексу (ВИ). ВИ указывает на вегетативную на-
правленность в конкретной ситуации — пре-
обладание пара- или симпатотонии [9]. Значе-
ние с положительным знаком означает преоб-
ладание симпатотонии, с отрицательным — 
парасимпатотонии [10]. В 1-ю группу (симпа-
тотоники) вошли 18 человек, во 2-ю (вагото-
ники) — 32 человека. 

На 2-м этапе в каждой из групп мы выде-
лили подгруппы: пациенты, в премедикацию 
которым был назначен диазепам и пациенты с 
премедикацией без диазепама. Далее проводи-
ли анализ показателей ВСР в динамике у каж-
дой из подгрупп. 

Результаты обработаны статистически с 
использованием электронных пакетов анализа 
«Statistica», 6.1. С учетом результатов провер-
ки на нормальность распределения использо-
вали непараметрический критерий Вилкоксо-
на. Результаты выражали как медиана (Ме) и 
интерквантильный размах (25; 75 %). Различия 
считали значимыми при p < 0,05. 

Результаты и обсуждение 
Как видно из данных таблицы 1, введение 

различных комбинаций премедикации пациен-
там двух подгрупп способствовало изменению 
функциональной активности ВНС, а именно 
смещению вегетативного тонуса в сторону 
симпатотонии. 

Согласно литературным данным [11], пре-
обладание симпатотонии может быть: 1) при 
снижении функциональной активности пара-
симпатического отдела; 2) при снижении ак-
тивности парасимпатического отдела и повы-
шении симпатического; 3) при увеличении 
функциональной активности пара- и симпати-
ческого отделов с преимущественным повы-
шением симпатического; 4) при повышении 
активности только симпатического отдела. 
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Таблица 1 — Параметры ВСР у пациентов с исходным преобладанием симпатического тонуса 

Без диазепама (n = 8) С диазепамом (n = 10) 
Параметры ВСР 

до премедикации после премедикации до премедикации после премедикации 
ВИ 6,97 (2,43; 12,5) 10,71 (7,60; 20,45) 6,19 (4,25; 6,97) 8,48 (4,76; 11,11) 
RRNN 692,0 (656,0; 834,0) 587,0 (524,0; 788,0)* 756,5 (721,0; 792,0) 638,0 (631; 670)* 
SDNN 32,85 (27,50; 54,02) 19,70 (17,90; 27,74)* 37,21 (22,65; 50,05) 21,96 (14,28; 34,33) 
RMSSD 24,60 (16,95; 31,25) 13,23 (9,99; 18,72)* 21,95 (19,69; 24,41) 10,28 (7,51; 21,2) 
pNN50 2,04 (1,08; 2,09) 0,08 (0,02; 1,02)* 1,57 (1,08; 2,07) 0,05 (0,02; 0,08)* 
Мо 750,0 (550,0; 850,0) 550,0 (500,0; 750,0)* 725 (650; 750) 600,0 (600; 650)* 
А Мо 42,0 (34,0; 54,0) 62,0 (50,0; 72,0)* 50 (46; 54) 69,5 (64; 84)* 
ВР 300,0 (150,0; 350,0) 100,0 (50,0; 150,0)* 175 (150; 200) 100,0 (25,1; 75,1) 
ИВР 4,430 (3,930; 4,780) 4,970 (4,320; 5,120) 4,48 (4,19; 4,645) 5,122 (4,725; 5,29)* 
ПАПР 0,093 (0,075; 0,155) 0,135 (0,096; 0,18) 0,089 (0,007; 0,111) 0,238 (0,193; 0,458)* 
ИН 0,0034 (0,0029; 0,004) 0,004 (0,0034; 0,005)* 0,0031 (0,003; 0,0035) 0,0041 (0,0039; 0,0043)*
VLF 96,73 (47,61; 180,08) 70,59 (22, 11;157,17) 47,46 (20,64; 11,06) 33,09 (5,79; 52,34)* 
LF 169,56 (60,71; 267,66) 26,11 (15,94; 179,78) 90,27 (78,51; 131,13) 54,02 (13,21; 96,86) 
HF 51,49 (29,97; 98,16) 7,44 (2,47; 41,30)* 24,54 (21,49; 32,7) 5,70 (1,88; 22,93) 
LF/HF 2,726 (2,412; 3,379) 4,479 (2,212; 5,213) 3,575 (3,151; 5,039) 5,843 (3; 97,76) 
LFn 49,65 (30,49; 58,66) 54,07 (29,89; 74,97) 59,67 (34,14; 63,2) 54,32 (18,95; 74,33) 
HFn 17,88 (9,25; 23,14) 7,09 (4,26; 22,22) 12,91 (8,99; 19,52) 8,34 (4,31; 23,7) 
ТР 385,75 (217,5; 1113,05) 312,69 (50,75; 412,31) 285,72 (166,16; 353,93) 120,40 (23,16; 637,35) 

* Различия значимы при сравнении групп до и после премедикации (р < 0,05). 
 
 
У симпатотоников в подгруппе без диазе-

пама достоверно снижались следующие пока-
затели: RRNN, SDNN, RMSSD, pNN50, Мо, 
ВР, HF. А такие показатели, как, АМо и ИН 
достоверно увеличивались. 

Как правило, уменьшение SDNN связыва-
ют с усилением симпатической регуляции [12]. 
Чем ниже значение RMSSD, тем активнее зве-
но симпатической регуляции. Уменьшение 
pNN50 свидетельствует о снижении преобла-
дания парасимпатического звена регуляции 
над симпатическим. Снижение HF указывает на 
смещение вегетативного баланса в сторону пре-
обладания симпатического отдела за счет сни-
жения парасимпатического влияния. Увеличение 
ИН, характеризующего активность механизмов 
симпатической регуляции, связывают с усилени-
ем активности симпатической регуляции. 

Таким образом, полученные данные мож-
но расценить как снижение функциональной 
активности парасимпатического отдела и по-
вышение симпатической активности ВНС. 
Снижение парасимпатической активности про-
исходит за счет холинолитического действия 
атропина, который блокирует вагусное влия-
ние, а увеличение симпатического влияния 
происходит за счет стрессовой составляющей. 

Согласно литературным данным, в условиях 
стресса (эмоциональный, операционный и т. д.) 
активируются 2 отдела ВНС [5, 13]. У людей с 
исходным преобладанием симпатического от-
дела ВНС при стрессе происходит усиление 
симпатической активности, вагусное влияние 
нивелируется усиленным симпатическим. Что 
касается парасимпатиков, то активация сразу 

2-х отделов приводит к усилению вагусного 
влияния, а симпатическое влияние сглаживает-
ся усилением парасимпатического влияния. 

У симпатотоников в  подгруппе с диазепа-
мом достоверно снижались следующие показа-
тели: RRNN, pNN50, Мо. А показатели АМо, 
ИН, ИВР, который определяет соотношение 
симпатической и парасимпатической регуляции 
сердечной деятельности, и ПАПР, который от-
ражает соответствие между уровнем функцио-
нирования синусового узла и симпатической ак-
тивностью, достоверно увеличивались. 

Эти изменения показателей ВСР можно 
также расценить как снижение функциональ-
ной активности парасимпатического и усиле-
ние  симпатического отдела ВНС. 

Снижение парасимпатической активности 
и усиление симпатической в подгруппе с диа-
зепамом происходит также за счет холиноли-
тического действия атропина и стрессового 
компонента. Однако снижения такого показа-
теля, как HF, достоверно указывающего на 
смещение вегетативного баланса в сторону 
преобладания симпатического звена регуля-
ции, были не значимы [14]. Также снижение 
показателей общей вариабельности SDNN и 
RMSSD, указывающих на усиление симпато-
тонуса, были не значимы. Согласно литератур-
ным данным, в условиях предоперационного пе-
риода у пациентов с менее выраженным преоб-
ладанием парасимпатического звена нервной ре-
гуляции диазепам проявляет транквилизирующе-
седативный эффект, а у пациентов с более вы-
раженным преобладанием парасимпатического 
звена регуляции в указанных условиях диазе-
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пам проявляет транквилизирующе-активирующий 
эффект [15]. Эти данные подтвердились и в 
нашем исследовании. 

Такой показатель частотного анализа, как 
VLF, тесно связанный с психоэмоциональным 
напряжением и функциональным состоянием ко-

ры головного мозга, согласно литературным дан-
ным [6], при введении диазепама, обладающего 
транквилизирующим и седативным эффектами, 
снижался у симпатотоников в подгруппе с диазе-
памом. Это указывает на снижение эмоциональ-
ного напряжения у пациентов в данной группе. 

Таблица 2 — Параметры ВСР у пациентов с исходным преобладанием вагатонуса 

Без диазепама (n = 14) С диазепамом (n = 18) 
Параметры ВСР 

до премедикации после премедикации до премедикации после премедикации 
ВИ -25,00 (-40,62; -12,9) -10,43 (-28,78; 0)* -32,37 (-36,97; -15,62) -16,26 (-25; -0,42)* 
RRNN 907 (834; 1006) 832 (734; 894)* 934,0 (864; 964) 751 (696; 830)* 
SDNN 45,22 (31,2; 70,02) 29,1 (14,6; 39,8)* 58,19 (45,19; 69,51) 35,11 (22,71; 43,01)* 
RMSSD 56,94 (29,97; 93,34) 30,07 (18,67; 52,85)* 42,56 (27,53; 65,05) 18,68 (13,84; 23,24)* 
рNN50 11,06 (2,07; 21,08) 3,03 (0,08; 5,09)* 6,51 (2,53; 14,05) 1,02 (0,08; 1,57)* 
Мо 850 (750; 950) 800 (750; 850)* 950 (850; 975) 750 (675; 800)* 
А Мо 30,5 (25; 35) 49 (33; 54)* 33 (31,5; 38) 57 (39; 70,5)* 
ВР 500 (350; 900) 250 (150; 350)* 375 (250; 1050) 175 (125; 225)* 
ИВР 3,803 (3,355; 4,125) 4,240 (3,86; 4,88)* 4,055 (3,872; 4,25) 4,757 (4,192; 5,125)* 
ПАПР 0,068 (0,053; 0,008) 0,097 (0,067; 0,165)* 0,074 (0,041; 0,083) 0,112 (0,007; 0,155)* 
ИН 0,0020 (0,0019; 0,002) 0,0026 (0,0022; 0,003)* 0,0022 (0,0021; 0,003) 0,0030 (0,0029; 0,0035)*
VLF 198,61 (74,14; 368,92) 125,54 (40,72; 322,55) 249,57 (153,43; 394,41) 53,9 (32,3; 103,09)* 
LF 377,64 (126,12; 755,3) 85,31 (52,77; 495,82) 191,10 (143,09; 310,53) 51,07 (23,23; 90,89)* 
HF 225,05 (63,53; 705,3) 61,77 (31,04; 160,56)* 94,67 (69,24; 226,36) 13,28 (7,19; 38,92)* 
LF/HF 1,212 (0,597; 1,985) 2,487 (0,923; 4,242)* 1,472 (1,17; 1,688) 2,767 (2,23; 3,225)* 
LFn 32,18 (19,5; 44,7) 28,92 (19,7; 48,2) 46,44 (34,93; 51,66) 42,14 (24,66; 62,08) 
HFn 28,96 (11,69; 41,41) 17,10 (6,99; 38) 29,7 (18,81; 42,92) 15,24 (10,03; 20,7) 
ТР 1429,9 (731,72; 2881,86) 482,40 (162,55; 2339,6) 683,98 (582,42; 1128,37) 207,38 (118,14; 244,94)*

* Различия значимы при сравнении групп до и после премедикации (р < 0,05). 
 
 

Как видно из данных таблицы 2, введение 
различных комбинаций премедикации пациен-
там двух подгрупп способствовало изменению 
функциональной  активности ВНС. Также как 
и в группе симпатотоников вегетативный то-
нус смещается в сторону симпатотонии. 

В подгруппе без диазепама достоверно сни-
жались следующие показатели: ВИ, RRNN, 
SDNN, RMSSD, pNN50, Мо, ВР, HF. А показа-
тели АМо, ИВР, ПАПР, LF/HF и ИН достовер-
но увеличивались. 

Снижение показателей общей вариабель-
ности можно расценить как усиление симпати-
ческой составляющей, а снижение HF указыва-
ет на смещение вегетативного баланса в сто-
рону симпатотонии за счет снижения парасим-
патического влияния. 

Увеличение ИН, ИВР, ПАПР и АМо ха-
рактеризует усиление активности симпатиче-
ской регуляции. 

Также увеличение отношения LF/HF можно 
расценить как увеличение активности симпатиче-
ского отдела вегетативной нервной системы. 

Все эти изменения могут свидетельствовать о 
снижении влияния парасимпатического отдела и 
повышении влияния симпатического отдела. 

В подгруппе с диазепамом достоверно 
снижались следующие показатели: ВИ, RRNN, 
SDNN, RMSSD, pNN50, Мо, ВР, LF, ТР.  А та-
кие показатели, как АМо, ИВР, ПАПР, LF/HF 
и ИН достоверно увеличивались.  

Показатель общей мощности ТР на фоне 
премедикации с диазепамом снижался досто-
верно. Согласно литературным данным, сим-
патическая активация сопровождается сниже-
нием общей мощности, тогда как при вагусной 
стимуляции наблюдается ее повышение [6]. 
Увеличение LF свидетельствует об активности 
симпатической компоненты 

Эти изменения, как и в подгруппе без диа-
зепама также свидетельствуют о снижении 
влияния парасимпатического отдела и повы-
шении  влияния симпатического отдела. 

Однако смещение вегетативного тонуса в сто-
рону симпатотонии более выражено. Это можно 
расценить как транквилизирующе-активирующий 
эффект диазепама. 

Выводы 
1. В условиях предоперационного периода у 

пациентов с выраженным преобладанием симпа-
тического звена нервной регуляции диазепам про-
являет транквилизирующе-седативный эффект. 
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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 

В ИСХОДЕ ХРОНИЧЕСКОГО ВИРУСНОГО ГЕПАТИТА С 
1А. М. Майбогин, 2М. К. Недзьведь 

1Гомельский государственный медицинский университет 
2Белорусский государственный медицинский университет, г. Минск 

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. 

Ключевые слова: вирус гепатита С, гиппокамп, морфология. 

MORPHOLOGYCAL CHANGES OF HYPPOCAMPUS IN PATIENTS 
WITH HCV VIRAL LIVER CIRRHOSIS 

1A. M. Maybogin, 2M. K. Nedzvedz 
1Gomel State Medical University 

2Belorussian State Medical University, Minsk 

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. 

Key words: hepatitis C virus, hippocampus, morphology. 



Проблемы здоровья и экологии 66

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-



Проблемы здоровья и экологии 71

тивной регуляции сердечного ритма как док-
линического критерия миокардиальной дис-
функции после тотальной тиреоидэктомии у 
пациентов с ДТЗ посвящены единичные иссле-
дования. Комплексная оценка изменений веге-
тативной регуляции сердечной деятельности, а 
также структурно-функциональных характери-
стик сердца позволит определить патогенети-
чески обоснованный подход к наблюдению и 
обеспечит своевременную коррекцию лечения 
пациентов после струмэктомии. 

Цель работы 
Изучить особенности вегетативной регу-

ляции сердечной деятельности и структурно-
функциональных характеристик сердца при 
ДТЗ через 3 месяца после тиреоидэктомии. 

Материал и методы 
Исследование проведено на базе терапевти-

ческого отделения и отделения функциональной 
диагностики государственного учреждения «Рес-
публиканский научно-практический центр ра-
диационной медицины и экологии человека». 

Через 3 месяца после тотальной тиреоидэк-
томии, выполненной в условиях отделения эн-
докринной и реконструктивной хирургии, обсле-
довано 102 пациента с ДТЗ в возрасте 18–55 лет, 
средний возраст женщин — 36 лет (95 % ДИ [34; 
41]), мужчин — 40 лет (95 % ДИ [33; 44]). Кон-

трольная группа представлена 30 практически 
здоровыми добровольцами из числа медицин-
ских работников государственного учреждения 
«Республиканский научно-практический центр 
радиационной медицины и экологии человека». 
Средний возраст лиц контрольной группы — 
40 лет (95 % ДИ [37; 44]) (таблица 1). 

Таким образом, все пациенты были трудо-
способного возраста. Статистически значимых 
различий по возрасту (р = 0,082) и полу (χ2 = 
4,460; р = 0,216) у пациентов основной группы 
и группы контроля не выявлено. 

С целью изучения особенностей вегетатив-
ной регуляции сердечной деятельности проведен 
анализ вегетативного статуса в динамике через 3 
месяца после струмэктомии на фоне замести-
тельной терапии левотироксином. До тиреоидэк-
томии все пациенты (n = 102) на основании па-
раметров вариабельности сердечного ритма 
(ВСР) были разделены на 3 группы по исходно-
му вегетативному балансу: 1а группа — симпа-
тикотония, 2а — эйтония, 3а — парасимпатико-
тония. В основу деления положены пять показа-
телей временного анализа ВСР (SDNN, SDANN, 
SDANNi, rMSSD, pNN50) [6]. Через 3 месяца по-
сле удаления ЩЖ на фоне заместительной тера-
пии левотироксином проведена оценка уровня 
тиреоидных гормонов (таблица 2). 

Таблица 1 — Клиническая характеристика групп наблюдения 

Показатели 
Всего, 
n = 102 

1а группа, 
n = 37 

2а группа, 
n = 35 

3а группа, 
n = 30 

Контроль, 
n = 30 

Возраст, лет 45 [33; 47] 42 [35; 46] 45 [42; 50] 41 [39; 52] 40 [37; 44] 
Возраст женщин, лет 36 [34; 41] 40 [35; 47] 34 [34; 43] 41 [35; 49] 40 [36; 44] 
Возраст мужчин, лет 40 [33; 44] 44 [33; 53] 45 [39; 51] 42 [39; 51] 39 [33; 44] 

Таблица 2 — Анализ тиреоидного статуса и заместительной терапии при ДТЗ через 3 месяца после 
струмэктомии 

1а группа, 
n = 37 

2а группа, 
n = 35 

3а группа, 
n = 30 

Контроль, 
n = 30 Показатели 

1 2 3 4 
р 

Уровень ТТГ, МмЕ/л 
2,100 

[1,300; 5,100] 
2,500 

[0,980; 4,600] 
1,970 

[0,900; 4,820] 
1,470 

[1,050; 1,870] 
р = 0,309

Уровень св.Т4, пмоль/л 
14,400 

[12,400; 15,300]
13,900 

[12,900; 16,300]
12,100 

[13,300; 16,200]
12,800 

[11,400; 13,600] 
р = 0,499

Суточная доза левотироксина, 
мкг/кг*сутки 

1,449 
[1,342;1,560] 

1,387 
[1,284;1,491] 

1,347 
[1,261;1,434] 

— р = 0,327

Примечание. ТТГ — тиреотропный гормон гипофиза, св. Т4 — свободный тироксин. 
 
 
Через 12–14 недель на фоне приема лево-

тироксина в суточной дозе 1,387 мкг/кг (95 % 
ДИ [1,284; 1,491]) у пациентов 2а группы и 
1,347 мкг/кг (95 % ДИ [0,261; 1,434]) в группе 
3а уровень ТТГ составил 2,500 МмЕ⁄л (95 % 
ДИ [0,980; 4,600]) и 1,970 МмЕ/л (95 % ДИ 
[0,900; 4,820]) соответственно, что характеризу-
ет компенсацию послеоперационного гипотире-

оза. Среднесуточная дозировка левотироксина у 
лиц, вошедших в 1а группу, была увеличена с 
1,308 мкг/кг (95 % ДИ [1,201; 1,415]) до 1,449 мкг/кг 
(95 % ДИ [1,342; 1,560]) (р = 0,010), показатель 
ТТГ у пациентов 1а группы составил 2,100 МмЕ/л 
(95 % ДИ [1,300; 5,100]), что указывает на ком-
пенсацию послеоперационного гипотиреоза че-
рез 3 месяца после удаления ЩЖ. 
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Уровень тиреоидных гормонов определяли 
с использованием иммуноферментного анали-
затора «ARCHITECT с8000» (Abbot, США), 
референтными значениями считались для ТТГ 
0,35–4,94 МмЕ/л, для св. Т4 9,0–19,0 пмоль/л. 
Структурно-функциональные характеристики 
сердца оценивали с помощью эхокардиогра-
фического исследования на ультразвуковой 
системе «VIVID 3 EXPERT» (GE Healthcare, 
США) с использованием датчика M5S-D с час-
тотой 1,5–4,5мГц. Исследование проводили по 
стандартной методике из парастернального и 
верхушечного доступов с последующим измере-
нием трех основных позиций и характера транс-
клапанного кровотока в М- и В-режимах [4]. Ис-
следование вегетативного состояния выполняли с 
использованием многофункциональной кардио-
логической станции CS-200 (Sсhiller, Швейцария) 
со стандартным программным обеспечением, по-
зволяющим анализировать показатели ВСР, как 
наиболее чувствительной методики оценки тону-
са вегетативной нервной системы (ВНС) [5]. 

Статистическую обработку полученных ре-
зультатов проводили с использованием пакета 
статистических программ «Statistiсa», 6.0 (StatSoft, 
USA). Нормальность распределения оценивали 

при помощи W-теста Шапиро-Уилка. Оценка 
различий между двумя связанными выборками 
проводилась с использованием Т-критерия Вил-
коксона. Множественные сравнения трех незави-
симых групп и более осуществляли с помощью 
статистической процедуры ANOVA с использо-
ванием критерия Краскела-Уоллиса, а затем — 
попарное сравнение с помощью U-критерия Ман-
на-Уитни. Для нормально распределенных при-
знаков данные представлены в виде среднего зна-
чения (M) ± стандартное отклонение (SD) и в виде 
медианы и интерквартильного размаха Me (25 %; 
75 %) для признаков, распределение которых 
отлично от нормального [3]. Доверительный 
интервал [95 % ДИ] — интервал значений при-
знака, с 95 % вероятностью включающий ис-
тинное значение данного параметра во всей ге-
неральной совокупности. Различия считали ста-
тистически значимыми при р < 0,05. 

Результаты и обсуждение 
Оценка вегетативной регуляции сердечной 

деятельности выполнена через 3 месяца после опе-
рации, а также проанализирована динамика вегета-
тивного статуса до и после тиреоидэктомии. Ха-
рактеристика показателей вегетативной регуляции 
сердечной деятельности представлена в таблице 3. 

Таблица 3 — Анализ вегетативной регуляции сердечного ритма через 12–14 недель после тиреои-
дэктомии 

1а группа, n = 37 2а группа, n = 35 3а группа, n = 30 Контроль, n = 30 Показатели 1 2 3 4 р 

SDNN, мс 105 
[101; 118] 

119 
[109; 130] 

149 
[134; 164] 

146 
[137; 155] 

р1–2 = 0,033 
р1–3 < 0,001 
р1–4 = 0,057 
р2–3 = 0,006 
р2–4 = 0,869 
р3–4 = 0,024 

SDANN, мс 87 
[81; 93] 

93 
[82; 108] 

109 
[97; 121] 

126 
[115; 137] 

р1–2 = 0,076 
р1–3 < 0,001 
р1–4 = 0,010 
р2–3 = 0,034 
р2–4 = 0,252 
р3–4 = 0,535 

SDNNidx 54 
[52; 59] 

61 
[55; 69] 

73 
[67; 95] 

53 
[49; 57] 

р1–2 = 0,037 
р1–3 < 0,001 
р1–4 = 0,026 
р2–3 = 0,007 
р2–4 = 0,937 
р3–4= 0,009 

rMSSD, мс 35 
[29; 43] 

40 
[35; 45] 

66 
[45; 71] 

27 
[26; 29] 

р1–2 = 0,157 
р1–3 < 0,001 
р1–4 = 0,217 
р2–3 = 0,005 
р2–4 = 0,942 
р3–4 = 0,007 

pNN50, % 5,0 
[3,6; 5,8] 

10,6 
[8,1; 14,3] 

21,6 
[18,2; 31,0] 

9,5 
[5,9; 14,8] 

р1–2 = 0,001 
р1–3 < 0,001 
р1–4 = 0,013 
р2–3 = 0,001 
р2–4 = 0,502 
р3–4 < 0,001 

Примечание. SDNN — среднеквадратичное отклонение длительности нормальных интервалов R-R; SDANN — 
показатель стабильности вариабельности ритма сердца; SDNNidx — среднее значение сигмы R-R по всем 5-ми-
нутным участкам записи ЭКГ; rMSSD — корень квадратный из суммы квадратных разностей последовательных 
пар интервалов R-R; pNN50 — процент пар последовательных интервалов R-R, различающихся более чем на 50 мс 
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Как следует из представленных результа-
тов, у пациентов, включенных во 2а группу, 
через 3 месяца после операции сохранен веге-
тативный баланс, показатели ВСР не имели от-
личий с группой контроля: SDNN 119 мс (95 % 
ДИ [109; 130]) во 2а группе, в контроле — 146 мс 
(95 % ДИ [137; 155]) (р = 0,869); SDANN 93 мс 
(95 % ДИ [82; 108]) и SDANN 126 мс (95 % ДИ 

[115; 137]) соответственно во 2а и контрольной 
группах (р = 0,252). Также пациенты, вошед-
шие во 2а группу, сопоставимы с контролем по 
SDANNidx, rMSSD и pNN50 % (р = 0,937, р = 
0,942, р = 0,502 соответственно). В группе 2а зна-
чимой динамики показателей вегетативной регу-
ляции сердечной деятельности относительно пре-
доперационного уровня не отмечено (таблица 4). 

Таблица 4 — Динамика показателей ВСР через 12–14 недель у пациентов с вегетативным равновесием 
до операции 

Показатель До операции Через 3 месяца р 
SDNN, мс  121 ± 23 119 (104; 138) 0,971 
SDANN, мс 96 ± 23 93 (79; 111) 0,856 
SDNNidx 56 (50; 63) 61 (52; 74) 0,101 
rMSSD, мс 39 (34; 47) 40 (33; 50) 0,724 
pNN50, % 9,4 (7,4; 13,2) 21,6 (13,9; 34,4) 0,731 

 
 
Вегетативная регуляция сердечного ритма 

у пациентов 2а группы имела сбалансирован-
ное влияние симпатического и парасимпатиче-
ского отделов ВНС на деятельность сердца до 
удаления ЩЖ. Выраженных изменений вегета-
тивного баланса через 3 месяца после операции 

на фоне заместительной терапии левотирокси-
ном у пациентов 2а группы не установлено. 

Пациенты с низкой ВСР до операции ха-
рактеризовались наличием положительной ди-
намики ряда параметров вегетативной регуля-
ции после тиреоидэктомии (таблица 5). 

Таблица 5 — Динамика показателей ВСР через 12–14 недель у пациентов с симпатикотонией до 
операции 

Показатель До операции Через 3 месяца Динамика показателя 
SDNN, мс 84 ± 19 105 (96; 121) +25,0 % (р < 0,001) 
SDANN, мс 69 ± 18 87 ± 17 +26,1 % (р < 0,001) 
SDNNidx 41 ± 11 54 (47; 62) +31,7 % (р < 0,001) 
rMSSD, мс 24 (17; 30) 35 (27; 49) +45,8 % (р < 0,001) 
pNN50, % 1,7 (0,6; 3,5) 5,0 (3,1; 7,3) +194,1 % (р < 0,001) 

 
 

Как видно из представленных данных, 
значимая динамика установлена по всем пока-
зателям ВСР. Через 3 месяца у пациентов 1а 
группы показатель общей вариабельности со-
ставил 105 мс (95 % ДИ [101; 118]) и не имел 
отличий от группы контроля (р = 0,057). Таким 
образом, у пациентов с вегетативным дисба-
лансом до тиреоидэктомии на фоне компенса-
ции послеоперационного гипотиреоза через 
12–14 недель после операции установлена нор-
мализация вегетативного баланса, в первую 
очередь за счет снижения симпатических влия-
ний на деятельность ССС. 

Анализ ЧСС установил, что через 3 месяца 
после операции средняя ЧСС у пациентов с 
низкой ВСР до операции составляла 74 уд./мин 
(95 % ДИ [71; 76]) и не имела отличий от ЧСС 
во 2а группе — 68 уд./мин (95 % ДИ [66; 72]) 
(р = 0,080), а также в 3а группе — 71 уд./мин 
(95 % ДИ [68; 74]) (р = 0,196). В 1а группе че-
рез 12–14 недель после тиреоидэктомии отме-
чена динамика ЧСС, характеризующаяся сни-
жением средней ЧСС с 81 уд./мин (95 % ДИ 
[77; 85]) перед струмэктомией до 74 уд./мин 
(95 % ДИ [71; 76]) через 3 месяца после опера-
ции (р < 0,001) (таблица 6). 

Таблица 6 — Анализ нарушений ритма сердца через 12–14 недель после струмэктомии 

1а группа, n = 37 2а группа, n = 35 3а группа, n = 30 Контроль, n = 30 Показатели 1 2 3 4 р 

ЧСС, уд./мин 74 [71; 76] 68 [66; 72] 71 [68; 74] 60 [58; 62] 

р1–2 = 0,080 
р1–3 = 0,196 
р1–4 = 0,011 
р2–3 = 0,732 
р2–4 < 0,001 
р3–4 = 0,001 

Кол-во ЖЭ за 24 ч 0 [0; 1] 1 [0; 2] 1 [0; 5] 1 [0; 2] р = 0,582 
Кол-во ПЭ за 24 ч 4 [1; 6] 4 [1; 12] 2 [0; 9] 5 [2; 9] р = 0,893 
Эпизоды тахикардии 39 [21; 50] 42 [33; 51] 47 [27; 65] 30 [26; 35] р = 0,141 

Примечание. ЖЭ — желудочковые экстрасистолы; ПЭ — предсердные экстрасистолы. 
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Таким образом, через 3 месяца после тиреои-
дэктомии на фоне компенсированного гипотирео-
за не установлено различий между группами по 
ЧСС, количеству эпизодов синусовой тахикардии, 
желудочковых и наджелудочковых экстрасистол. 

Анализ структурно-функциональных ха-
рактеристик сердца не установил различий 

между группами. Однако отмечено увеличе-
ние ряда показателей в исследуемых группах 
по отношению к контролю, при этом средние 
значения показателей, характеризующие сис-
толическую и диастолическую функцию мио-
карда, не выходили за пределы нормальных 
значений (таблица 7). 

Таблица 7 — Структурно-функциональные показатели работы сердца через 12–14 недель после 
тиреоидэктомии 

1 группа, n = 37 2 группа, n = 35 3 группа, n = 30 Контроль, n = 30 Показатели 
1 2 3 4 

р 

ПЗР ЛП, мм 37,0 [35,0; 38,6] 38,3 [37,0; 39,7] 38,0 [35,0; 40,0] 32,4 [32,0; 35,5] 

р1–2 = 0,079 
р1–3 = 0,405 
р1–4 = 0,001 
р2–3 = 0,519 
р2–4 < 0,001 
р3–4 < 0,001 

КДР ЛЖ, мм 50,3 [48,8; 51,9] 50,0 [49,0; 51,0] 51,4 [49,6; 53,3] 47,0 [44,0; 50,0] 

р1–2 = 0,612 
р1–3 = 0,203 
р1–4 = 0,008 
р2–3 = 0,090 
р2–4 = 0,020 
р3–4 = 0,001 

КСР ЛЖ, мм 31,6 [30,3; 32,8] 31,0 [29,7; 32,1] 32,8 [31,0; 36,0] 29,3 [28,0; 30,6] 

р1–2 = 0,620 
р1–3 = 0,133 
р1–4 = 0,013 
р2–3 = 0,039 
р2–4 = 0,055 
р3–4 = 0,001 

КДО ЛЖ, мл 123,0 [107,0; 130,0] 116,9 [108,9; 124,9] 126,9 [116,6; 137,3] 105,4 [97,1; 113,7] 

р1–2 = 0,735 
р1–3 = 0,194 
р1–4 = 0,022 
р2–3 = 0,090 
р2–4 = 0,057 
р3–4 = 0,002 

КСО ЛЖ, мл 40,0 [38,0; 41,0] 37,7 [34,2; 41,1] 44,4 [39,2; 49,7] 33,6 [29,9; 37,4] 

р1–2 = 0,467 
р1–3 = 0,251 
р1–4 = 0,026 
р2–3 = 0,049 
р2–4 = 0,097 
р3–4 = 0,003 

УО, мл 78,5 [71,4; 85,6] 78,0 [74,0; 85,0] 82,5 [76,2; 88,8] 72,4 [67,0; 77,8] р = 0,131 
ФВ, % 66,5 [64,9; 68,2] 67,5 [65,8; 69,2] 65,0 [62,0; 69,0] 68,5 [66,6; 70,4] р = 0,334 

МЖПд, мм 10,4 [9,8; 11,1] 11,3 [10,6; 12,0] 9,8 [9,0; 10,6] 9,3 [8,6; 9,9] 

р1–2 = 0,203 
р1–3 = 0,114 
р1–4 = 0,029 
р2–3 = 0,006 
р2–4 = 0,002 
р3–4 = 0,663 

МЖПс, мм 13,0 [12,2; 13,8] 12,0 [12,0;15,0] 11,8 [11,1;12,6] 12,0 [11,0;13,0] р = 0,090 
ЗСд, мм 9,8 [9,3; 10,3] 10,0 [9,0; 15,0] 9,2 [8,6; 9,9] 8,7 [8,1; 9,4] р = 0,059 
ЗСс, мм 13,5 [12,7; 14,4] 14,0 [12,7; 15,0] 13,9 [12,9; 15,0] 12,9 [11,7; 14,0] р = 0,425 
ММЛЖ, г 136,4 [123,4; 149,3] 152,4 [139,8; 165,0] 146,2 [134,3; 158,1] 140,9 [125,0; 156,9] р = 0,244 

ПЗР ПЖ, мм 21,9 [21,0; 22,9] 23,5 [22,4; 24,5] 22,3 [21,0; 23,6] 20,2 [19,3; 21,0] 

р1–2 = 0,047 
р1–3 = 0,743 
р1–4 = 0,010 
р2–3 = 0,234 
р2–4 < 0,001 
р3–4 = 0,017 

Примечание. ПЗР ЛП — передне-задний размер левого предсердия; КДР ЛЖ — конечно-диастолический 
размер левого желудочка; КСР ЛЖ — конечно-систолический размер левого желудочка; КДО ЛЖ — конеч-
но-диастолический объем левого желудочка; КСО ЛЖ — конечно-систолический объем левого желудочка; 
УО — ударный объем; ФВ — фракция выброса; МЖПд — размер межжелудочковой перегородка в диастолу; 
МЖПс — размер межжелудочковой перегородки в систолу; ЗСд — размер задней стенки в диастолу; ЗСс — 
размер задней стенки в систолу; ММЛЖ — масса миокарда левого желудочка; ПЗР ПЖ — передне-задний 
размер правого желудочка. 
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Через 3 месяца после удаления ЩЖ на 
фоне компенсированного послеоперационного 
гипотиреоза структурно-функциональных из-
менений сердца установлено не было. 

Изучение вегетативной регуляции сердеч-
ной деятельности при ДТЗ в динамике позво-
лило установить особенности деятельности 
ССС при изменяющемся до и после операции 
тиреоидном статусе. Установлена нормализа-
ция показателя общей вариабельности (SDNN), 
а также выраженная положительная динамика 
параметров ВСР (SDANN, SDANNidx, rMSSD, 
pNN50%), характеризующаяся снижением сим-
патических влияний на деятельность сердца 
при компенсации послеоперационного гипоти-
реоза у пациентов с исходной симпатикотонией. 
Анализ нарушений сердечного ритма и проводи-
мости не установил отличий в исследуемых груп-
пах по количеству эпизодов синусовой тахикар-
дии, желудочковых и наджелудочковых экстра-
систол. Структурно-функциональных изменений 
сердца у пациентов с послеоперационным ги-
потиреозом выявлено не было. Через 3 месяца 
после тиреоидэктомии у лиц с исходным веге-
тативным равновесием нарушений вегетатив-
ной регуляции деятельности сердца после 
струмэктомии не установлено. При болезни 
Грейвса после удаления ЩЖ отмечена норма-
лизация вегетативной регуляции сердечной 
деятельности на фоне компенсации гипотирео-
за у пациентов с симпатикотонией до струмэк-
томии. Таким образом, в раннем послеопера-
ционном периоде необходимо мониторирова-
ние вегетативной регуляции сердечной дея-
тельности, контроль ЧСС в первую очередь у 
пациентов с некомпенсированным гипотирео-

зом, а также у лиц с низкой ВСР до струмэк-
томии для своевременной диагностики и кор-
рекции вегетативной дисфункции. 

Выводы 
1. У 36,3 % пациентов через 3 месяца по-

сле операции при компенсации послеопераци-
онного гипотиреоза на фоне заместительной 
терапии левотироксином установлена норма-
лизация общей ВСР и ЧСС в первую очередь 
за счет снижения симпатических влияний на 
деятельность сердца. 

2. При нарушениях вегетативной регуля-
ции сердечного ритма на фоне динамически из-
меняющегося тиреоидного статуса до и после 
тиреоидэктомии структурно-функциональных из-
менений сердца, а также аритмий не установлено. 

3. Пациенты с вегетативным равновесием 
до операции не имели нарушений вегетатив-
ной регуляции сердечной деятельности после 
тиреоидэктомии. 
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ЭНДОКРИННЫЕ РАССТРОЙСТВА У ЖЕНЩИН РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА 

С ДОБРОКАЧЕСТВЕННЫМИ КИСТОЗНЫМИ ОПУХОЛЯМИ ЯИЧНИКОВ 
В СОЧЕТАНИИ С ХРОНИЧЕСКИМИ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫМИ 

ЗАБОЛЕВАНИЯМИ РЕПРОДУКТИВНЫХ ОРГАНОВ 
1О. В. Мурашко, 2О. К. Кулага 

1Республиканский научно-практический центр 
радиационной медицины и экологии человека, г. Гомель 

2Белорусский государственный медицинский университет, г. Минск 

Цель исследования. Исследовать изменения эндокринного статуса, оценить эффективность патогенетиче-
ского и этиологического лечения пациенток с КДОЯ в сочетании с воспалительными процессами гениталий. 

Материалы и методы. В поликлинике ГУ «РНПЦ РМиЭЧ» обследовано 92 пациентки (группа 1а) с 
кистозными опухолями яичников в возрасте от 18 до 44 лет. В план обследования вошло определение уров-
ней половых гормонов на 5–8 и 16–25 дни менструального цикла, бактериологические посевы из цервикаль-
ного канала, ПЦР диагностика урогенитальных инфекций (Chlamydia trachomatis, Mycoplasma genitalium, 
Ureaplasma urealyticum), УЗИ органов малого таза. Пациенткам проведено лечение, включающее антибакте-
риальные препараты, антимикотические препараты, гепатопротекторы, энзимотерапию и пробиотики. Курс 
лечения составил от 14 до 21 дня. Контроль излеченности проводился через 2 месяца. При повторном обра-
щении после лечения у 64 пациенток (группа 1б) были исследованы половые гормоны методом РИА, а так-
же ПЦР диагностика выше перечисленных возбудителей и бактериологические посевы. 
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Результаты. В результате проведенных исследований выявлены изменения в уровнях половых гормо-
нов. Выявлены снижения уровня тестостерона до лечения и значимое повышение после лечения. Возникает 
гормональная дисфункция, в результате которой формируется чередование ановуляторных циклов, что при-
водит к формированию бесплодия. Имеет место снижение содержания ФСГ в фолликулиновую фазу менст-
руального цикла и увеличение ЛГ до лечения и соответственно изменения в соотношении ЛГ/ФСГ. Увели-
чение уровня ЛГ/ФСГ косвенно свидетельствуют о том, что КДОЯ развиваются на фоне нарушений соот-
ношений ЛГ/ФСГ, и что в яичниках с доброкачественными кистозными образованиями имеют место такие 
опухолевидные процессы, как поликистоз. Культуральная диагностика позволила нам провести оценку ви-
дового состава и количества типичных форм микроорганизмов. Всего получено 92 образца, из них культу-
ральное исследование было положительным в 72 случаях. 

Заключение. Кистозные доброкачественные опухоли в большинстве случаев возникают на фоне воспа-
лительных процессов гениталий, в сочетании с генитальными инфекциями и повышенной обсемененностью 
условно-патогенной микрофлорой. Увеличение соотношения ЛГ/ФСГ в фолликулиновую фазу и в лютеино-
вую фазу свидетельствует о том, что КДОЯ развиваются на фоне, и что в яичниках с доброкачественными 
кистозными образованиями выражен такой опухолевидный процесс как поликистоз. Высокий уровень соот-
ношения ЛГ/ФСГ на фоне хронического воспаления приводит к снижению выработки тестостерона, что и 
является причиной нарушений менструального цикла при КДОЯ. Имеют место нарушения овуляции и как 
следствие бесплодие. Снижение соотношения гонадотропинов ЛГ/ФСГ в фолликулиновую фазу и в лютеи-
новую фазу после проведенного лечения, может служить одним из критериев его эффективности. Противо-
воспалительное лечение дает эффект при нарушениях менструального цикла и репродуктивной функции. 

Ключевые слова: кистозные доброкачественные опухоли яичников (КДОЯ), воспалительные процессы 
гениталий, ановуляция, бесплодие, уровни гормонов, инфекции. 

ENDOCRINE DISORDERS IN WOMEN OF REPRODUCTIVE AGE 
WITH NON-MALIGNANT CYSTIC TUMORS OF OVARIES COMBINED 

WITH CHRONIC INFLAMMATORY DISEASES OF REPRODUCTIVE ORGANS 
1О. V. Murashko, 2О. К. Kulaga 

1Republican Research Center for Radiation Medicine and Human Ecology, Gomel 
2Belarusian State Medical University, Minsk 

Aim of the study. To examine changes of the endocrine status, to evaluate the effectiveness of pathogenetic and 
etiologic treatment of patients with BCOT in combination with inflammatory processes of genitals. 

Materials and methods. 92 patients (group 1a) with cystic ovarian tumors aged from 18 to 44 were examined in 
the polyclinic of Radiation research Center for Radiation Medicine and Human Ecology. The study plan included de-
tection of sex hormones levels on days 5–8 and 16–25 of the menstrual cycle, bacteriological inoculation from the cer-
vical canal, PCR diagnostics of urogenital infections (Chlamydia trachomatis, Mycoplasma genitalium, Ureaplasma 
urealyticum), pelvic ultrasound. The patients were provided with treatment, including antibacterial and antifungal 
medicine, hepatoprotectors, enzymotherapy and probiotics. The course of the treatment ranged from 14 to 21 days. The 
follow-up control was done 2 months later. Sex hormones were studied in 64 patients (group 1b) by RIA method as 
well as PCR diagnostics of the causative agents listed above and bacteriological inoculaton during follow-up visits. 

Results. The studies revealed changes in the levels of sex hormones, in particular, a decrease of testosterone 
level before the treatment and a significant increase after the treatment. Hormone dysfunction appears, that causes 
alternation of anovulatory cycles, which leads to infertility. There is reduction of FSH in the follicular phase of the 
menstrual cycle and increase of LH before the treatment and, accordingly, changes in the ratio of LH/FSH. The in-
crease of LH/FSH level indirectly is evident of BCOT development is related to LH/FSH ratio abnormalities, and 
that in patients with benign ovarian cysts reveal such tumor processes as cystic disease. The cultural diagnostics 
made it possible to assess the species composition and the number of typical forms of microorganisms. A total of 92 
samples, of them 72 were positive in the cultural study. 

Conclusion. Cystic benign tumors in most cases are associated with inflammatory processes in genitals, to-
gether with genital infections and increased semination by opportunistic microflora. The increase of the LH/FSH ra-
tio in the follicular phase and the lutein phase is evident that BCOT development is related to them and that in the 
ovaries with benign cystic tumor-like formations occur such tumor processes as cystic disease. The high level of the 
LH/FSH ratio related to the chronic inflammation leads to decreased testosterone production, which causes men-
strual disorders in BCOT. Ovulatory failure takes place and as a result infertility develops. Reduced ratio of 
LH/FSH gonadotrophins in the follicular phase and the lutein phase after the treatment can serve as a criterion for its 
effectiveness. Anti-inflammatory treatment has effect in disorders of the menstrual cycle and reproductive function. 

Key words: benign cystic ovarian tumors (BCOT), inflammatory processes in genitals, anovulation, infertility, 
hormone levels, infections. 

 
 
Введение 
Кистозные доброкачественные опухоли 

яичников (КДОЯ) составляют 30 % среди всех 

опухолей этой локализации. По данным раз-
личных авторов, их частота возрастает и за по-
следние 10 лет увеличилась с 6–11 до 19–25 % 
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от числа всех опухолей половых органов [1, 2]. 
Особенности анатомического и гистологиче-
ского строения яичников обусловливают мор-
фологическое многообразие опухолей в этом 
органе. Кистозные доброкачественные опухо-
ли яичников не обладают способностью к про-
лиферации и образуются в результате задерж-
ки или избыточного накопления жидкости в 
преформированных полостях [3]. В практиче-
ском отношении из опухолевидных образова-
ний яичников наибольшее значение имеют 
фолликулярные кисты (83 %), эндометриоид-
ные (10 %), паровариальные (10 %), кисты 
желтого тела (5 %) [4]. Представляет особый 
интерес исследование роли эпидемиологиче-
ских факторов, определяющих распространен-
ность опухолей женских половых органов, 
изучение наследственности, образа жизни, пе-
ренесенных заболеваний, а также состояние 
гормонального, иммунологического, коагуло-
патического статусов [5]. В 90-х годах про-
шлого столетия активно изучалось состояние 
гормонального фона у женщин с опухолями 
яичников. Исследованиями В. Н. Запорожана 
(1997 г.) у 35 % больных репродуктивного воз-
раста с доброкачественными опухолями яич-
ников отмечено снижение содержания фолли-
кулостимулирующего гормона (ФСГ) в плазме 
крови. По данным В. И. Кулакова (2005 г.), при 
КДОЯ возрастает экскреция эстрогенов с мо-
чой в основном за счет эстрона и эстриола. 
Косвенным свидетельством гиперэстрогении 
служит высокая частота сочетания опухолей 
яичников с гиперпластическими процессами в 
эндометрии и молочных железах. КДОЯ не ха-
рактеризуются явными гормональными изме-
нениями, за исключением синдрома поликис-
тозных яичников и гормонопродуцирующих 
опухолей [6]. Более скрупулезное и динамиче-
ское исследование позволяет говорить о нали-
чии нарушений гормонального гомеостаза в 
виде абсолютной или относительной гиперэст-
рогении. Очень важным является то, что сте-
пень клеточных нарушений в разных функ-
циональных кистах яичников различна. Одни 
из опухолей могут самостоятельно регрессиро-
вать, не утратили рецепторов к гормонам и от-
вечают на гормональное лечение, другие дли-
тельное время персистируют, утратили стеро-
идные рецепторы и нечувствительны к гормо-
нотерапии [6]. Одним из этиологических фак-
торов в развитии КДОЯ является ассоцииро-
ванная хламидийная, мико-, уреаплазменная и 
стафилококковая или колибациллярная инфек-
ция, приводящая к воспалительным изменени-
ям всех структурных компонентов яичника, 
что, в свою очередь, нарушает функцию яич-
ников и приводит к гормональному дисбалансу 
[7]. На фоне воспалительных заболеваний ге-

ниталий возникают различные патологические 
изменения в эндокринной, иммунной, нервной 
и других системах женского организма, что 
может способствовать возникновению клеточ-
ных изменений и опухолевому росту [8]. Акту-
альным является изучение роли инфекционно-
го агента и, как следствие, воспаления, на гор-
мональный фон женщин с КДОЯ. 

Цель исследований 
Изучить изменения эндокринного статуса, 

оценить эффективность патогенетического и этио-
логического лечения пациенток с КДОЯ в сочета-
нии с воспалительными процессами гениталий. 

Материал и методы 
Обследовано 92 пациентки на базе ГУ 

«РНПЦ РМ и ЭЧ» г. Гомеля с доброкачествен-
ными кистозными опухолями и опухолевид-
ными образованиями яичников, в возрасте от 
18 до 44 лет за период с 11.01.2012 по 
30.09.2012 гг. Длительность основного заболе-
вания — от 2 месяцев до 6 лет. С целью под-
тверждения диагноза всем пациенткам прово-
дили специальное гинекологическое исследо-
вание, УЗИ органов малого таза (трансваги-
нальным — 7,5 МГц и трансабдоминальным — 
5 МГц датчиками) на аппарате «Logic 100». 
Протокол обследования также включал иссле-
дование половых гормонов по фазам менстру-
ального цикла, ПЦР-диагностику урогенитальных 
инфекций (Chlamydia trachomatis, Mycoplasma 
genitalium, Ureaplasma urealyticum), бактерио-
логическое исследование отделяемого из цер-
викального канала, количественное определе-
ние АГ Chlamydia trachomatis иммунофер-
ментным методом с флюорисцентной детекци-
ей продуктов распада (VIDAS, bio Merieux, 
Франция). На основании проведенного обсле-
дования были диагностированы следующие 
виды КДОЯ: киста желтого тела — 22 паци-
ентки (23,40 %), фолликулярная киста — 34 
(36,17 %), эндометриоидная киста — 15 (15,95 %), 
поликистозные яичники — 23 (24,46 %). С це-
лью изучения гормонального статуса был ис-
следован исходный фон гонадотропных гор-
монов (ЛГ, ФСГ, пролактин), стероидных гор-
монов (эстрадиол, прогестерон, тестостерон, 
ДГЭА-С) на 5–8 и 16–25 дни менструального 
цикла. Исследование гормонов проводилось у 
92 женщин (группа 1а) в образцах крови мето-
дом радиоиммунологического анализа (РИА) 
на базе радиоиммунной лаборатории ГУ 
«РНПЦ РМ и ЭЧ». При этом использованы на-
боры реагентов иммунологической тест-системы 
ХО ПИ БОХ (УП «Хозрасчетное опытное про-
изводство института биоорганической химии 
Национальной Академии наук Беларуси», 
IMMUNOTECH, RIA DHEA sulfate, Чехия). 
Пациенткам было назначено консервативное 
лечение в зависимости от результатов микро-
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биологического исследования. Лечение вклю-
чало следующие группы лекарственных средств: 
препараты 5-нитроимидазолов, антибиотико-
терапию (фторхинолоны, макролиды), антими-
котические препараты, гепатопротекторы, эн-
зимотерапию и пробиотики. Курс лечения со-
ставил от 14 до 21 дня. Контроль излеченности 
проводился через 2 месяца. При повторном обра-
щении после лечения у 64 пациенток (группа 1б) 
были исследованы половые гормоны методом 
РИА, а также ПЦР-диагностика вышеперечис-
ленных возбудителей и бактериологическое 
исследование. Каждой пациентке выполнено 
УЗИ малого таза после курса лечения. С целью 
контроля овуляции рекомендовано измерение 
базальной температуры и проведение тестов на 
овуляцию. У всех пациенток получено пись-
менное информированное согласие. 

Результаты клинических и лабораторных 
исследований выражены в размерности Между-
народной системы единиц (СИ) и введены в базу 
данных. Статистическая обработка результатов 
исследований проведена с применением про-
граммы «Statistica», 6.0. При проведении стати-
стического анализа для количественных данных 
первоначально определялся характер распреде-
ления (критерии Колмогорова-Смирнова, Шапи-
ро-Уилка). Количественные признаки, не имею-
щие приближения нормального распределения, 
оценивали с использованием методов непара-
метрической статистики. Данные представлены в 
виде Ме (25 и 75 квартили). Для признаков с па-
раметрическим распределением данные пред-
ставлены в виде среднего с доверительным ин-
тервалом (95 % ДИ). Различия в группах вычис-
лены с помощью критерия Вилкоксона. Разли-
чия считали значимыми при р < 0,05. Качествен-
ные признаки в группах сравнивали при выявле-
нии критерия Фишера (с поправкой Йетса, χ2). За 

критический уровень статистической значимо-
сти принимали р < 0,05. 

Результаты и обсуждение 
При осмотре и обследовании пациенток диаг-

ностирована следующая воспалительная патоло-
гия: хронический сальпингоофорит — 13 (14,1 %) 
случаев, хронический сальпингоофорит с форми-
рованием гидросальпинксов — 2 (3,2 %), подост-
рый сальпингоофорит — 18 (19,5 %), хронический 
цервицит — 9 (9,8 %), эрозия шейки матки — 14 
(15,2 %), вульвовагинит — 5 (5,4 %), дисбиоз вла-
галища — 2 (3,2 %). У 19 (20,7 %) пациенток имело 
место сочетание подострого сальнингоофорита с 
цервицитом, у 7 (7,6 %) — с вульвовагинитом, у 3 
(3,3 %) — с дисбиозом влагалища. 

У обследованных женщин были выявлены: 
миома матки — у 5 (5,3 %), эндометриоидная 
болезнь (аденомиоз, перитонеальный эндометри-
оз) — у 15 (15,9 %), гиперплазия эндометрия — у 
7 (7,4 %) пациенток. Различные изменения мен-
струального цикла (увеличение и (или) умень-
шение продолжительности, интервала, количест-
ва теряемой крови) были зафиксированы у 41,5 % 
пациенток со всеми видами кист. Продолжи-
тельность менструального цикла в группе 1а со-
ставила 36,1 (95 % ДИ 32,9; 39,3) дня, а продол-
жительность менструации в той же группе — 5,5 
(95 % ДИ 5,1; 5,9) дня. При изучении анамнеза 
было выявлено нарушение менструальной функ-
ции у 87 (92,5 %) пациенток, включающее вто-
ричную аменорею — 2 (2,3 %), олигоменорею — 
37 (42,5 %), опсоменорею — 4 (4,6 %), дисмено-
рею — 17 (19,5 %), гиперменорею — 23 (26,4 %), 
меноррагии — 4 (4,6 %). Для эндометриоидных 
кист было характерно наличие мажущих выде-
лений до/после месячных — в 40,0 % случаев. 
Количество случаев нарушений менструального 
цикла до и после противовоспалительного лече-
ния представлено в таблице 1. 

Таблица 1 — Нарушение менструального цикла у пациентов 1а и 1б групп с КДОЯ 

Характер нарушений Группа 1а, n = 92, абс., % Группа 1б, n = 64, абс., % 
Аменорея II 2 (2,3 %) 1 (1,56 %) 
Олигоменорея 37 (42,5 %) 18 (28,12 %) 
Опсоменорея 4 (4,6 %) 0 
Гиперменорея 23 (26,4 %) 7 (10,93 %)* 
Меноррагия 4 (4,6 %) 0 
Дисменорея 17 (19,5 %) 9 (14,06 %) 
Итого 87 (92,5 %) 35 (54,7 %)* 

* Значимые различия в группах 
 
 
Как видно из данных таблицы, имеются 

значимые различия нарушений менструально-
го цикла в группах 1а и 1б (χ2 = 32, р < 0,001), в 
частности число случаев гиперменореи умень-
шилось в группе 1б (χ2 = 4,81, р = 0,028) после 
проведенного лечения. 

После проведенной терапии продолжи-
тельность менструального цикла в группе 1б 
составила 30,5 (95 % ДИ 27,8; 33,2) дня, про-
должительность менструальных выделений – 
5,21 (95 % ДИ 4,6; 5,8) дня. Болевой синдром 
присутствовал у большинства женщин с кис-
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тами — 78 (84,8 %). При эндометриоидных, 
фолликулярных и кистах желтого тела боль бы-
ла преимущественно тянуще-ноющего характе-
ра и локализовалась в низу живота. Область ир-
радиации болей была обширной, а именно: 
нижние конечности, паховая область, прямая 
кишка, влагалище, боковая область живота, по-
ясница. У женщин с кистами желтого тела и эн-
дометриоидными болевой синдром давал ирра-
диацию в нижние конечности, пах, прямую 
кишку несколько чаще, чем в боковую область 
живота, поясницу. При  фолликулярных кистах 
боль одинаково часто иррадиировала в нижние 
конечности, пах, прямую кишку и в боковую 
область живота, поясницу. Болевой синдром у 
1/2 женщин появлялся без связи с какими-либо 
факторами, а наиболее распространенными про-
воцирующими факторами появления болей были 
физическая нагрузка (10–30 %), переохлаждение 
(5–20 %). Диспареунию отмечала 21 (23,5 %) па-
циентка от всех обследуемых. Нарушение ре-
продуктивной функции в виде первичного и 
вторичного бесплодия наблюдали у 23 (24,5 %) 
и 12 (12,8 %) пациенток соответственно. 

При ультразвуковом исследовании учиты-
вались размеры образования, форма, характер со-
держимого, толщина оболочки, наличие присте-
ночного компонента, в зависимости от фазы 
менструального цикла — оценка фолликуляр-

ного аппарата яичника, присутствие доми-
нантного фолликула до и после лечения. Раз-
меры опухолевых образований варьировали от 
23×24×24 мм до 77×57×57 мм. Двухсторонние 
опухолевые процессы имели место у 6 женщин. 
Фолликулярные кисты выявлены у 33 (36,17 %) 
пациенток при первичном обследовании. Эндо-
метриоидные кисты диагностированы при УЗИ 
в 15 (15,95 %) случаях, кисты желтого тела — 
в 22 (23,40 %). При поликистозных яичниках, 
мультифолликулярных яичниках имели место 
следующие признаки: 12 и более фолликулов 
размером 2–9 мм или увеличение овариального 
объема более 10 см3, отсутствие доминантного 
фолликула [9]. Поликистоз при УЗИ выявлен у 
23 (24,5 %) пациенток. В 20 (22,1 %) случаях 
имелось сочетание поликистоза с фолликуляр-
ными кистами и в 7 (7,6 %) — с эндометрио-
идными кистами яичников. У 44 (68,8 %) па-
циенток после курса проведенной терапии от-
сутствовали ранее диагностированные кистоз-
ные образования. Такие результаты имели ме-
сто у пациенток с кистами желтого тела и фол-
ликулярными кистами. После проведенного 
лечения мы наблюдали уменьшение эндомет-
риоидных образований у 2 (3,1 %) пациенток. 

Результаты анализа уровней стероидных и 
гонадотропных гормонов представлены в виде 
таблицы 2. 

Таблица 2 — Концентрация гормонов в сыворотке крови пациенток с КДОЯ (Ме (25–75) 

Уровни половых гормонов 
Показатель, ед. измерения 

1а (n = 92) 1б (n = 64) 
Эстрадиол, нМоль/л 
ФФ 
ЛФ 

0,27 (0,17–0,44) 
0,34 (0,25–0,57) 

0,24 (0,15–0,38) 
0,35 (0,26–0,44) 

Прогестерон, нМоль/л 
ФФ 
ЛФ 

3,70 (1,71–7,25) 
20,60 (4,32–39,30) 

5,72 (2,61–9,50) 
13,51 (3,55–53,72) 

Тестостерон, нМоль/л 
ФФ 
ЛФ 

1,61 (0,98–2,10) 
1,55 (1,05–2,45) 

2,15 (1,20–3,50)* 
2,91 (1,41–3,33)* 

ФСГ, мМЕ/мл 
ФФ 
ЛФ 

4,62 (3,15–6,31) 
3,73 (2,62–4,74) 

5,05 (4,12–7,03) 
3,52 (2,52–4,22) 

ЛГ, мМЕ/мл 
ФФ 
ЛФ 

7,42 (4,55–12,91) 
9,63 (4,61–17,32) 

8,62 (4,82–10,62) 
6,33 (4,22–10,11) 

ЛГ/ФСГ 
ФФ 
ЛФ 

1,81 (1,13–3,65) 
2,75 (1,53–4,02) 

0,50 (0,28–0,62)* 
0,35 (0,23–0,56)* 

Пролактин, нг/мл 
ФФ 
ЛФ 

8,72 (5,91–13,02) 
10,40 (8,21–13,52) 

9,11 (6,61–10,02) 
9,72 (8,01–11,62) 

ДГЭА-С, мкг/100мл 241,00 (171,60–382,00) 215,00 (170,00–450,00) 

Примечание. ФФ — фолликулиновая фаза; ЛФ — лютеиновая фаза; *статистически значимые различия 
между группами 1а и 1б 
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Как видно из данных таблицы 2, уровни 
половых гормонов не отличались от нормаль-
ных величин, однако имели место единичные 
случаи повышения уровней эстрадиола. В 
группе 1а уровень эстрадиола в фолликулино-
вую фазу составил 0,27 (0,17–0,44) нМоль/л, а 
в группе 1б — 0,24 (0,15–0,38) нМоль/л. Превы-
шение уровней эстрадиола соответствовало со-
четанию КДОЯ с гиперпластическими процес-
сами в эндометрии. Превышение уровней про-
гестерона в фолликулиновую фазу менструаль-
ного цикла также выявлены в единичных случа-
ях: в группе 1а — 3,70 (1,71–7,25) нМоль/л и 1б — 
5,72 (2,61–9,50) нМоль/л. У пациенток с по-
вышением прогестерона в фолликулиновую 
фазу выявлены кисты желтого тела и наруше-
ния менструального цикла по типу менорра-
гий. Мы наблюдали в единичных случаях сни-
жение уровней прогестерона в лютеиновую 
фазу менструального цикла в группах: 1а — 
20,60 (4,32–39,30) нМоль/л и 1б — 13,51 (3,55–
53,72) нМоль/л, но значимых отличий не выяв-
лено. Такие изменения способны привести к не-
достаточности лютеиновой фазы менструально-

го цикла и формированию бесплодия. Уровень 
пролактина в сыворотке крови при кистах яич-
ников, до и после лечения не имел значимых от-
личий. Содержание ДГЭА-С в группе 1а и 1б не 
имели достоверных отличий, индивидуальные 
превышения уровня этого гормона по сравнению 
со стандартизированными нормами в обеих 
группах: 1а — 241,00 (171,60–382,00) мкг/100 мл 
и 1б — 215,00 (170,00–450,00) мкг/100 мл — 
возможно, связаны с активацией работы коры 
надпочечников в связи с воспалительными 
процессами гениталий и инфицированием. Не-
обходим контроль и анализ данных показате-
лей в более отдаленном периоде.  

Уровень тестостерона повысился в фоллику-
линовую фазу в группе 1б — 2,15 (1,2–3,5) нМоль/л 
по сравнению с показателями группы 1а (рисунок 1). 
Можно предположить, что низкие уровни тестосте-
рона до лечения связаны с повреждением тека-
ткани яичника в процессе воспаления. После про-
веденного лечения гормональный синтез смещает-
ся в сторону с преобладанием андрогенов яичнико-
вого генеза. Дальнейший анализ позволит изучить 
состояние фертильности при таких изменениях. 

 

 
Рисунок 1 — Содержание тестостерона (5–8 день менструального цикла) 

в сыворотке крови у пациенток с КДОЯ 
 
 

При анализе уровней гонадотропных гор-
монов установлено, что имеет место снижение 
содержания ФСГ и ЛГ в фолликулиновую фазу 
менструального цикла и увеличение ФСГ и ЛГ 
в лютеиновую фазу в группе 1а по сравнению с 
группой 1б, и соответственно, изменения в со-
отношении ЛГ/ФСГ. В группе 1а этот показа-

тель составил 1,81 (1,13–3,65) в фолликулино-
вую фазу и 2,75 (1,53–4,02) в лютеиновую фа-
зу. После лечения мы наблюдали значимое 
уменьшение показателей данного соотношения 
в фолликулиновую фазу — 0,50 (0,28–0,62) 
(р = 0,0005) и в лютеиновую фазу — 0,35 
(0,23–0,56) (р = 0,0009) (рисунки 2–3). 

 

                  
Рисунок 2 — Значение индекса ЛГ/ФСГ                                  Рисунок 3 — Значение индекса ЛГ/ФСГ 
      (5–8 день менструального цикла)                                             (16–25 день менструального цикла) 
в сыворотке крови у пациенток с КДОЯ                                   в сыворотке крови у пациенток с КДОЯ 
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Высокие уровни ЛГ/ФСГ в лютеиновую 
фазу в группе 1а — 2,75 (1,55–4,02) косвенно 
свидетельствуют о том, что КДОЯ развивают-
ся на фоне нарушений соотношений ЛГ/ФСГ и 
что в яичниках с доброкачественными кистоз-
ными образованиями имеет место такой опу-
холевидный процесс, как поликистоз. При об-
следовании наблюдались нарушения фоллику-
логенеза, и, как следствие, овуляции в иссле-
дуемой когорте пациенток. Для полноценного 
фолликулогенеза и овуляции необходимо чет-
ко определенное соотношение гонадотропинов 
(ЛГ/ФСГ), в условиях нормального менстру-
ального цикла не превышающее 2,5 [10]. Уве-
личенное соотношение ЛГ/ФСГ способствует 
неадекватной стимуляции яичников, следстви-
ем которой является нарушение стероидогене-
за в них. Эти нарушения занимают важное ме-
сто в патогенезе кистозно-атретических изме-
нений яичника, в частности, поликистоза, оп-
ределяют степень выраженности клинических 
проявлений, а поэтому следует обратить на 
них особое внимание [10]. После проведенного 
лечения и снижения соотношения ЛГ/ФСГмы 
наблюдали восстановление менструального цик-
ла в 25 (38,8 %) случаях, с восстановлением 
овуляции — в 18 (28,1 %) случаев. 

Анализ проведенных микробиологических 
и молекулярно-генетических исследований по-
казал, что хламидийная инфекция была диаг-
ностирована у 15 (16,30 %), микоплазменная — 
у 7 (7,60 %), уреаплазменная — у 39 (42,39 %) 
пациенток методом ПЦР, количественное оп-
ределение АГ Chlamidia — у 20 (21,73 %) че-
ловек. Как известно, хламидии вызывают стой-
кие или рецидивирующие инфекции с развити-
ем субклинического хронического воспаления. 
Они могут сохраняться в половых путях в те-
чение длительного периода, нередко приводя к 
бесплодию и внематочной беременности. Хро-
ническое воспаление, связанное с хламидий-
ной инфекцией, может способствовать патоло-
гическим процессам, которые приводят к ме-
таболическим и гормональным нарушениям, 
наблюдаемым при поликистозных яичниках 
[11]. При сборе анамнеза у 12 исследуемых па-
циенток с КДОЯ имела место внематочная бе-
ременность, у 2 пациенток — двухсторонняя. 
Из 23 (25,6 %) пациенток с поликистозными 
яичниками у 19 (20,7 %) встречалась хлами-
дийная, микоплазменная или уреаплазменная 
инфекция. После проведенного лечения при 
обследовании методом ПЦР на хламидии ДНК 
последних не выявлено ни у одной из пациен-
ток. Уреаплазменная инфекция повторно вы-
явлена у 5 (7,8 %) женщин в группе 1б. Куль-
туральная диагностика позволила нам провес-
ти оценку видового состава и количества ти-
пичных форм микроорганизмов. Всего полу-

чено 92 образца, из них культуральное иссле-
дование было положительным в 72 случаях. Об-
щее количество всех полученных микроорга-
низмов составило 220 штаммов. За этиологиче-
ски значимый титр принималось значение более 
104 КОЕ/мл. Полученные результаты подтвер-
ждают, что инфицирование условно-патогенными 
и патогенными микроорганизмами имеет место у 
исследуемых женщин с КДОЯ, лишь в 11,8 % 
посевы не имели патогенной и условно-пато-
генной микрофлоры. После проведенного лече-
ния результаты бактериологических посевов не-
однозначны и требуют более углубленного изу-
чения в отдельных случаях. 

Выводы 
1. Увеличение соотношения ЛГ/ФСГ в 

фолликулиновую фазу — 1,81 (1,13–3,65) и в 
лютеиновую фазу — 2,75 (1,53–4,02) свиде-
тельствует о том, что КДОЯ развиваются на 
фоне поликистоза. При этом имеет место на-
рушение функции яичников, приводящее к 
ановуляции, которая, в свою очередь, является 
основной причиной расстройств менструаль-
ного цикла и бесплодия.  

2. Высокий уровень соотношения ЛГ/ФСГ 
на фоне хронического воспаления приводит к 
снижению выработки тестостерона, что и яв-
ляется причиной нарушений менструального 
цикла при КДОЯ. После проведенного лечения 
выявлено значимое увеличение уровня тесто-
стерона (р = 0,02). 

3. Снижение соотношения гонадотропинов 
ЛГ/ФСГ в фолликулиновую фазу — 0,50 (0,28–
0,62) (р = 0,0005) и в лютеиновую фазу — 0,35 
(0,23–0,56) (р = 0,0009) после проведенного 
лечения, может служить одним из критериев 
его эффективности. 

4. Лечение, включающее антипротозой-
ную, антибактериальную, ферментативную те-
рапию инфекций, передаваемых половым путем, 
дает эффект при лечении КДОЯ. Продолжитель-
ность менструального цикла после лечения со-
ставила 30,5 (95 % ДИ 27,8–33,2) дня, до лечения — 
36,1 (95 % ДИ 32,9–39,3). Выявлены значимые 
различия в снижении числа случаев нарушений 
менструального цикла в группах 1а и 1б (χ2 = 32, 
р < 0,001), в частности, число случаев гиперме-
нореи уменьшилось в группе 1б (χ2 = 4,81, р = 
0,028). Таким образом, лечение способствует 
нормализации менструального цикла. 
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ВЛИЯНИЕ ПСОРИАЗА НА МИНЕРАЛЬНУЮ ПЛОТНОСТЬ КОСТИ 

У ЛИЦ МОЛОДОГО И СРЕДНЕГО ВОЗРАСТА 

О. Ю. Самоховец 

Белорусская медицинская академия последипломного образования, г. Минск 

Ревматические заболевания являются одной из причин снижения минеральной плотности кости. Дан-
ные литературных источников о состоянии минеральной плотности кости при псориатическом артрите и 
кожном псориазе противоречивы. 

Цель: оценить минеральную плотность кости и частоту компрессионных деформаций позвонков у па-
циентов с псориатическим артритом и кожным псориазом. 

Материалы и методы. Выполнена оценка минеральной плотности кости методом двуэнергетической 
рентгеновской абсорбциометрии у 87 пациентов с псориатическим артритом и кожным псориазом и у 59 че-
ловек контрольной группы, сопоставимых по возрасту, полу и индексу массы тела. У 52 пациентов проведе-
на рентгеновская морфометрия. 

Результаты. Выявлено статистически достоверное снижение минеральной плотности кости как в по-
ясничном отделе позвоночника, так и в шейке бедра у мужчин с псориатическим артритом и кожным псориазом 
по сравнению с аналогичными показателями у мужчин группы контроля. У женщин с псориаттическим артритом 
минеральная плотность кости была ниже в поясничном отделе позвоночника. У женщин с кожным псориазом 
низкая костная масса диагностировалась только в области первого поясничного позвонка. Деформации позвон-
ков выявлены у 24,3 % пациентов с псориатическим артритом и у 36 % — с кожным псориазом. 

Выводы. Установлено, что кожный псориаз является фактором риска формирования дефицита костной 
массы у мужчин в большей степени, чем у женщин; прогностическим маркером снижения минеральной 
плотности кости у пациентов с псориатическим артритом является длительность суставного синдрома. 

Ключевые слова: псориаз, псориатический артрит, минеральная плотность кости. 

INFLUENCE OF PSORIASIS ON BONE MINERAL DENSITY 
IN YOUNG AND MIDDLE AGED PEOPLE 

O. Yu. Samokhovets 

Belarusian Medical Academy of Post-Graduate Education, Minsk 

Rheumatic diseases are one of the causes of decreasing bone mineral density. The literature data on the bone 
mineral status in psoriatic arthritis and skin psoriasis are contradictory.  

Objective: to assess the bone mineral density and frequency rate of compression deformations of vertebrae in 
patients with psoriatic arthritis and skin psoriasis. 

Material and methods. The bone mineral density was estimated by the method of dual energy x-ray absorpti-
ometry in 87 patients with psoriatic arthritis and skin psoriasis and 59 people of the control group matched for age, 
sex and body mass index. 

Results. The study revealed a statistically reliable decrease of the bone mineral density both in the lumbar spine and femoral 
neck in the men with psoriatic arthritis and skin psoriasis compared to the similar parameters in the men of the control group. 

The women with psoriatic arthritis observed decreased bone mineral density in the lumbar spine. The women 
with skin psoriasis diagnosed low bone mass only in the area of the first lumbar vertebra. 24,3 % patients with pso-
riatic arthritis and 36 % patients with skin psoriasis revealed vertebra deformations. 

Conclusion. It was revealed that skin psoriasis is a risk factor for bone mass deficiency in young men more 
than in women; the duration of the articular syndrome is a prognostic predictor of lower bone mineral density in pa-
tients with psoriatic arthritis. 

Key words: psoriasis, psoriatic arthritis, bone mineral density. 
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Введение 
Ревматические заболевания относятся к чис-

лу распространенных и с клинической точки 
зрения, являются одной из наиболее тяжелых 
форм хронической воспалительной патологии 
человека. В последние годы стало очевидным, 
что остеопороз занимает важное место среди 
разнообразных осложнений этих заболеваний. 
Это обусловлено тем, что именно воспалитель-
ные ревматические заболевания являются уни-
кальной моделью для расшифровки роли им-
мунных медиаторов в патогенезе остеопороза. 

Псориаз является довольно распростра-
ненным кожным заболеванием, частота его 
развития в популяции составляет 1–3 % [1]. 
Пациенты с псориатическим артритом состав-
ляют 7 % от всех больных с воспалительным 
поражением суставов. Частота встречаемости 
артропатий при псориазе, по данным различ-
ных авторов, варьирует в пределах 0,9–25 %, а 
в среднем составляет 5–10 % [2, 3, 4], по неко-
торым данным эта цифра может достигать 42 % 
пациентов с псориазом [5]. 

Псориатический артрит (ПсА) — хрониче-
ское системное деструктивное прогрессирую-
щее заболевание, ассоциированное с псориа-
зом, входящее в группу серонегативных спон-
дилоартритов, приводящее к развитию эрозив-
ного артрита, костной резорбции, множествен-
ных энтезитов, спондилоартрита и сакроилеи-
та, с одинаковой частотой встречающееся у 
мужчин и женщин, отрицательное по ревмато-
идному фактору и антителам к циклическому 
цитруллинированному пептиду. 

Воспалительные заболевания часто сопро-
вождаются нарушением метаболизма костной 
ткани, что приводит к развитию околосустав-
ного и распространенного остеопороза [6]. 

Снижение минеральной плотности кости 
(МПК) является фактором риска развития как 
вертебральных, так и невертебральных перело-
мов [7]. В отличие от периферических перело-
мов, которые имеют четкую клиническую кар-
тину, диагностика переломов позвонков может 
быть затруднена. Только 33 % переломов по-
звонков имеют клинические симптомы [8]. 
Одной из причин затруднительной диагности-
ки вертебральных переломов является то, что 
они часто происходят во время повседневной 
деятельности, без предшествующей травмы и 
классические симптомы перелома позвонка, а 
именно: боль в спине, ограничение подвижно-
сти в определенном отделе позвоночника — 
схожи с клинической картиной спондилоар-
трита, и могут быть не диагностированными. 

Второй причиной, почему вертебральный 
перелом не диагностируется, является то, что пе-
реломы позвонков зачастую не учитываются на 
рентгенограммах. В исследовании D. P. Delmas 

et al., 2005, результаты оценки 2000 рентгено-
грамм были сопоставлены с последующими 
данными рентгеновской морфометрии этих же 
пациентов с пяти континентов. Выяснилось, 
что переломы позвонков были пропущены в 
29–46 % [9]. Авторы пришли к выводу, что ги-
подиагностика переломов позвонков встречается 
довольно часто, что, вероятно, связано с отсутст-
вием рентгеновской морфометрии, использова-
нием неоднозначной терминологии. Таким обра-
зом, обнаружение переломов позвоночника яв-
ляется проблемой как для врачей-ревматологов, 
так и для врачей-рентгенологов и позволяют 
предположить повышенный относительный риск 
переломов позвоночника у пациентов с систем-
ными ревматическими заболеваниями. 

Ряд исследований показал, что наличие 
перелома позвонка позволяет прогнозировать 
будущие переломы независимо от плотности 
костной ткани [10, 11]. 

В ряде исследований изучена минеральная 
плотности кости и частота переломов позвонков 
при ревматоидном артрите, спондилоартритах, 
системной красной волчанке. В то же время дан-
ные о состоянии МПК при ПсА противоречивы. 
У пациентов с ПсА отмечается совокупность 
факторов риска низкой минеральной плотности 
кости: длительность воспалительного процесса, 
активность заболевания, функциональные нару-
шения и гиподинамия, гиповитаминоз Д, ис-
пользование глюкокортикостероидных и цито-
статических лекарственных средств в лечении. 

Системные нарушения метаболизма костной 
ткани, у больных с ПсА неуклонно прогрессиру-
ют, начинаясь, как правило, с незначительного 
снижения МПК. Доказано, что у данной группы 
больных резорбция костной ткани протекает с 
дезорганизацией соединительнотканного матрик-
са и вторичной деминерализацией костной ткани. 
Эти процессы могут усиливаться в результате 
длительного использования пациентами глюко-
кортикостероидных и цитостатических лекарст-
венных средств без приема препаратов кальция и 
витамина Д в профилактических дозах. 

Кожный псориаз (КП) и ПсА являются 
хроническими иммунологически опосредова-
ными заболеваниями с патологической экс-
прессией кератиноцитов, активацией интерфе-
рона-γ, фактора некроза опухолей — α (ФНО-
α), интерлейкина (ИЛ) — 1, ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-17 
[12]. Важная роль в патогенезе псориаза принад-
лежит Т-лимфоцитам, особенно CD8 + клеткам. 
Активированные Т-клетки были обнаружены 
как в коже, так и в синовиальной оболочке у 
пациентов с ПсА. Преобладание CD8 + Т-
лимфоцитов с клональной экспрессией, выяв-
ленное при ПсА в синовиальной жидкости, ве-
дет к предположению, что CD8 + Т-клеток яв-
ляется доминантой иммунного ответа [12]. 
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Известно, что активированные Т-лимфо-
циты продуцируют различные виды цитоки-
нов: ИЛ-1β, IL-2, Ил-10, ИФН-γ и ФНО-α. 
При ПсА в синовиальной оболочке были об-
наружены более высокие уровни ИФН-γ, IL-2 
и Ил-10, чем в коже. Исследование цитокинов 
при ПсА в синовиальной оболочке показало, 
что ИЛ-1α, ИЛ-1β, IL-8, Ил-15, ИФН-γ и 
ФНО-α локализованы в периваскулярных 
макрофагах [12]. ФНО-α опосредует ряд био-
логических процессов, которые могут при-
вести к повреждению суставов, включая 
стимулирование резорбции кости, торможе-
ние формирования костной ткани и ингиби-
рование синтеза протеогликанов. В работах 
L. C. Hofbauer с соавт. (2006) показано уве-
личение сывороточного уровня рецептора 
активатора нуклеарного фактора каппа-
лиганда (RANKL) у данных пациентов и зна-
чительное снижение остеокластогенеза после 
лечения ингибиторами ФНО-α [13]. 

Результаты исследований последних лет по-
зволяют предположить, что структурные повре-
ждения осевого скелета при ПсА являются след-
ствием активации остеокласт-ассоциированной 
резорбции костной ткани, и как следствие — де-
фицит минеральной плотности кости. 

Дальнейшее изучение данного патогене-
тического механизма позволит разработать ме-
тоды ранней диагностики, профилактики и ле-

чения нарушений минеральной плотности кос-
ти у пациентов с псориатическим артритом. 

Цель исследования 
Оценить МПК и частоту компрессионных 

деформаций позвонков у пациентов с ПсА и КП. 
Материалы и методы 
В поперечное исследование включено 87 паци-

ентов, госпитализированных в ревматическое отде-
дение УЗ «1-я городская клиническая больница» 
или обратившихся за консультативной помощью в 
Минский городской центр профилактики остеопо-
роза. У 62 пациентов (32 женщины и 31 мужчина) 
диагностирован ПсА различной степени тяжести. 
Диагноз ПсА выставляли в соответствии с диагно-
стическими критериями группы CASPAR (2006). 25 
пациентов не соответствовали диагностическим 
критериям ПсА и имели только кожные проявления 
псориаза. Перед включением в исследование всеми 
пациентами подписано добровольное информиро-
ванное согласие на участие в нем. Критериями ис-
ключения было наличие хронических заболеваний, 
влияющих на метаболизм кости, синдрома мальаб-
сорбции, хронической почечной недостаточности, 
длительной иммобилизации, отказ пациентов от 
участия в исследовании. Контрольная группа со-
стояла из 59 практически здоровых добровольцев, 
не страдающих КП и ПсА, сопоставимых по воз-
расту, полу и индексу массы тела. 

Клиническая характеристика пациентов с 
ПсА и КП представлена в таблицах 1 и 2. 

Таблица 1 — Клиническая характеристика пациентов с ПсА 

Показатель Женщины (n = 32) Мужчины (n = 31) 
Возраст (лет) 49,8 ± 9,7 50,2 ± 12,71 
Длительность кожного псориаза (лет) 18,4 ± 11,5 19,8 ± 10,5 
PASI 3,3 ± 3,4 5,6 ± 2,8 
Длительность суставного синдрома (лет) 9,6 ± 8,0 10,0 ± 10,04 
Степень активности 
1 
2 
3 

 
21 (65,6 %) 
10 (31,3 %) 
1 (3,1 %) 

 
12 (40,0 %) 
9 (30,0 %) 
9 (30,0 %) 

Использование НПВС (n, %) 
Да — 19 (59,4 %) 
Нет — 13 (40,6 %) 

Да — 24 (80,0 %) 
Нет — 6 (20,0 %) 

Базисная терапия (n, %) 
Да — 17 (53,1 %) 
Нет — 15 (46,9 %) 

Да — 19 (63,3 %) 
Нет — 11 (36,7 %) 

СОЭ (мм/ч) 20,9 ± 8,0 27,4 ± 3,9 
СРБ (мг/л) 6,6 [1,5; 15,5] 33,0 [7,0; 101] 
ИМТ (кг/м2) 30,65 ± 6,71 27,1 ± 4,2 

Таблица 2 — Клиническая характеристика пациентов с КП 

Показатель Женщины (n = 17) Мужчины (n = 8) 
Возраст (лет) 42,8 ± 12,9 48,5 ± 10,0 
Длительность кожного псориаза (лет) 15,6 ± 10,7 22,5 ± 13,0 
PASI 2,2 ± 3,4 4,5 ± 2,8 
СОЭ (мм/ч) 8,2 ± 4,1 3,8 ± 3,6 
СРБ (мг/л) 5,9 ± 3,6 4,6 ± 2,7 
ИМТ (кг/м2) 26,42 ± 5,27 25,4 ± 4,2 
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Объективным показателем течения псо-
риатического процесса на коже является ин-
декс PASI (Psoriasis Area and Severity Index) — 
индекс тяжести поражения. Для его вычисле-
ния выделяют 4 области на теле человека: ту-
ловище (т), верхние конечности (в), нижние 
конечности (н), голова и шея (г), на долю кото-
рых приходится 30, 20, 40 и 10 % поверхности 
кожи соответственно. Оценивают выраженность 
эритемы (Э), инфильтрации (И), и шелушения 
(Ш) высыпаний по 4-балльной системе. Индекс 
PASI рассчитывается по формуле: 

0,3 (Эт + Ит +Шт) × Пт + 0,2 (Эв + Ив + 
Шв) × Пв + 0,4 (Эн + Ин +Шн) × Пн + 0,1 (Эг + 
Иг +Шг) × Пг 

Максимальное значение индекса PASI — 
72 балла; легкая, средняя и тяжелая формы 
псориаза определяются числами: 0–10, 10–50, 
50 и более баллов соответственно. 

Измерение минеральной плотности кости 
(МПК) выполнялось методом двухэнергетиче-
ской рентгеновской адсорбциометрии (ДРA) 
на аппарате Lunar Prodigy Advance (США) с 
программным обеспечением CORE, 8.5. Опре-
деление МПК проводилось в передне-задней 
проекции поясничных позвонков и прокси-
мального отдела бедренных костей. Лучевая 
нагрузка, получаемая пациентом за одно ис-
следование, рассчитывалась денситометром 
автоматически при каждом исследовании и со-
ставила от 0,011 до 0,016 мЗв. 

В основе метода ДРА лежит трансмиссия 
пучка рентгеновских лучей из наружного источ-
ника через костные структуры выбранного уча-
стка скелета к регистрирующему детектору с из-
мерением в ходе сканирования следующих вели-
чин: площади сканируемой поверхности кости, см² 
(area) и содержания костного минерала, СКМ, г 
(BMC — bone mineral content). На основании этих 
показателей вычисляется еще один параметр — 
минеральная плотность кости, МПК, г/см² (BMD — 
bone mineral density), являющаяся отношением 
СКМ к площади сканируемой поверхности. В 

денситометре содержатся комплектуемые произ-
водителем национальные референтные базы для 
последующего сравнения с ними данных, полу-
ченных при обследовании пациентов. 

Деформационные изменения позвонков 
наиболее точно и объективно могут быть вы-
явлены и оценены при рентгеновском морфо-
метрическом исследовании, выполненном с 
соблюдением ряда требований (фокусное рас-
стояние 120 см, центрация на Тh 6 в грудной 
части и на L 2–3 в поясничном отделе; устра-
нение сколиотической деформации, возни-
кающей при укладке пациента: он располага-
ется на боку, под голову подкладывают специ-
альную профилированную подушку, имеющую 
дополнительное возвышение для согнутой в 
локте руки, что позволяет убрать тень лопатки 
из области проекции верхних грудных позвон-
ков. Использование дополнительной подклад-
ки под поясницу позволяет расположить пояс-
ничные позвонки параллельно поверхности 
стола). Данный метод позволяет визуализиро-
вать грудной и поясничный отдел позвоночни-
ка на уровне Th6–L4 в боковой проекции на 
одном изображении при лучевой нагрузке 0,083 
мЗв, что значительно ниже лучевой нагрузки при 
выполнении боковой рентгенографии грудного и 
поясничного отдела позвоночника (1,2 мЗв.). 
Программное морфометрическое обеспечение 
денситометра позволяет выполнять оценку де-
формаций позвонков как полуколичественным, 
так и количественным методами. 

Полуколичественный метод оценки дефор-
маций тел позвонков по Генанту (H. Genant, 
1993) основан на опыте наблюдателя, а не на 
прямом измерении физических размеров по-
звонков. Эта техника традиционно используется 
при описании рентгенограмм грудного отдела 
позвоночника в боковой проекции. На основании 
вида позвонок характеризуется как нормальный 
или деформированный (рисунок 1). 

Классификации степени деформации тел по-
звонков по Генанту представлена в таблице 3. 

 

 
Рисунок 1 — Виды деформаций позвонков по Генанту 
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Таблица 3 — Классификация степеней деформации позвонка 

Степень деформации Индекс тела позвонка 
Недеформированный позвонок 0 0,8 и более снижение высоты менее 20 %) 
Слабая 1 0,76–0,79 (снижение высоты позвонка от 20 до 25 %) 
Умеренная 2 0,61 до 0,75 (снижение высоты позвонка от 25 до 40 %) 
Тяжелая 3 0,6 и менее (снижение высоты позвонка более 40 %) 

 
 

Количественный метод оценки деформа-
ций позвонков основан на физических измере-
ниях размеров тела каждого позвонка. Распро-
странённым методом является размещение 
шести точек: по одной на каждом углу тела по-
звонка и по одной на середине верхней и ниж-
ней замыкательных пластин. Производят раз-
метку и измерения, по которым определяют 
линейные размеры передних (А), средних (М) 
и задних (Р) отделов тел от уровня четвертого 
грудного до четвертого поясничного позвон-
ков [3]. Для исключения влияния на получен-
ные данные проекционных особенностей ис-

следования. показателей возраста, пола и роста 
пациента вычисляют отношения полученных 
величин — индексы тел позвонков: передне-
задний (А/Р), средне-задний (М/Р) и задне-
задний (Р/Рп — отношение реального размера 
заднего края к его величине в норме). Полу-
ченные значения индексов сопоставляют с их 
средними статистическими величинами в нор-
ме с учетом пола, возраста и особенностей по-
пуляции. Достоверным перелом позвонка счи-
тают при снижении на 15 % и более высоты 
тела позвонка по отношению к высоте сосед-
них позвонков (рисунок 2). 

 

 
Рисунок 2 — Рентгено-морфометрическое исследование пациента 43 лет, страдающего ПсА в течение 9 лет, 

активность 2, R — стадия 3, получающего базисную терапию метотрексатом 12,5 мг/нед. 4 года. 
Диагностированы компрессионные деформации различных степеней Th 9, 10, 11, 12 (собственные данные) 

 
 

Преимущество количественного метода оценки: 
 чувствительность > 80 % в определении 

вертебральных переломов 2–3 ст., > 90 % — в 
определении неизмененных позвонков; 

 чувствительность около 50 % в опреде-
лении вертебральных переломов 0–1 ст., осо-
бенно для верхнегрудного отдела, в том числе 
и для недиагносцированных переломов после 
стандартной рентгенографии; 

 возможность оценки изменения степени 
деформации позвонка в динамике [14, 15]. 

Статистическую обработку результатов про-
водили в программах MS Office Excel, 2010 и 
«Statistica», 6.0 (StatSoft, США). Соответствие рас-
пределения признаков закону нормального рас-
пределения устанавливали критерием Шапиро-
Уилка; при уровне значимости p < 0,05 распреде-

ление считали отличающимся от нормального. В 
связи с преобладанием конечных данных, соответ-
ствующих ненормальному распределению, в рас-
четах использовали непараметрические методы 
(U-критерий Манна–Уитни, корреляционный ана-
лиз по Спирмену). Количественные параметры в 
зависимости от вида распределения представляли 
в виде среднего значения (М) и среднего квадра-
тичного отклонения (SD) либо в виде медианы 
(Me) и интерквартильного размаха [LQ; UQ]. Кри-
тическим уровнем значимости при проверке ста-
тистических гипотез принимали p < 0,05. 

Результаты 
Мы проанализировали данные денсито-

метрии у мужчин и женщин, страдающих ПсА 
и КП. Выявлено статистически достоверное 
снижение МПК как в поясничном отделе по-
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звоночника, так и в шейке бедра у мужчин с 
ПсА и КП по сравнению с показателями МПК 
у мужчин группы контроля (таблица 4). 

У женщин с ПсА выявлено статистически 
достоверное снижение МПК в поясничном 

отделе позвоночника и не обнаружено отли-
чий в проксимальном отделе бедренных кос-
тей. У пациенток с КП снижение МПК выяв-
лено только в области первого поясничного 
позвонка (таблица 5). 

Таблица 4 — Сравнительный анализ состояния костной ткани у обследованных мужчин 

Уровень p для различий 
между группами 

Денситометрические 
показатели 

Мужчины с ПсА, 
n = 30 

Мужчины с КП, 
n = 8 

Контрольная группа,
n = 28 

ПсА и контроль КП и контроль
МПК L1, г/см² 1,049 [0,905; 1,181] 0,926 [0,871; 1,046] 1,147 [1,061; 1,223] 0,018 
МПК L2, г/см² 1,166 [1,027; 1,292] 1,038 [1,031; 1,162] 1,301 [1,230; 1,389] 0,001 
МПК L3, г/см² 1,267 [1,085; 1,383] 1,130 [1,069; 1,229] 1,352 [1,315; 1,479] 0,003 
МПК L4, г/см² 1,209 [1,032; 1,361] 1,138 [1,046; 1,218] 1,336 [1,258; 1,471] 0,008 
Шейка бедра слева 
МПК, г/см² 

1,015 [0,930; 1,116] 1,023 [0,799; 1,043] 1,145 [1,083; 1,227] 0,000 

Шейка бедра справа 
МПК, г/см² 

1,011 [0,950; 1,102] 0,949 [0,815; 1,030] 1,161 [1,090; 1,268] 0,000 

0,000 

Таблица 5 — Сравнительный анализ показателей МПК у женщин 

Уровень p для различий 
между группами 

Денситометриические 
показатели 

Женщины с ПсА, 
n = 32 

Женщины с КП, 
n = 17 

Контрольная группа,
n = 31 

ПсА и контроль КП и контроль
МПК L1, г/см² 1,039 [0,942; 1,174] 1,063 [0,992; 1,169] 1,154 [1,086; 1,241] 0,002 0,034 
МПК L2, г/см² 1,103 [1,007; 1,344] 1,228 [1,021; 1,265] 1,230 [1,150; 1,338] 0,005 0,163 
МПК L3, г/см² 1,227 [1,083; 1,381] 1,282 [1,086; 1,364] 1,310 [1,249; 1,406] 0,005 0,177 
МПК L4, г/см² 1,192 [1,034; 1,357] 1,230 [1,123; 1,303] 1,237 [1,196; 1,437] 0,024 0,317 
Шейка бедра слева 
МПК, г/см² 

1,024 [0,879; 1,107] 1,059 [0,986; 1,110] 1,020 [0,977; 1,133] 0,293 0,916 

Шейка бедра справа 
МПК, г/см² 

1,012 [0,863; 1,133] 1,063 [0,909; 1,122] 1,033 [0,995; 1,130] 0,158 0,834 

 
 
Определение уровня СРБ — классического 

острофазового белка является чувствительным и 
специфичным маркером активности воспали-
тельного процесса при ПсА. Исходя из предпо-
ложения, что системная деминерализация кост-
ной ткани является составляющей генерализо-
ванного воспалительного процесса, которая не-
посредственно связана с активностью последне-

го, мы провели корреляционный анализ между 
МПК мужчин и женщин с ПсА и уровнем СРБ. 
Нами не получено статистически достоверно 
значимой взаимосвязи между МПК и уровнем 
СРБ (р = 0,84) у пациентов с ПсА, но выявлена 
статистически значимая средней силы корреля-
ционная связь с длительностью суставного син-
дрома, показателями веса и роста (таблица 6). 

Таблица 6 — Корреляция между антропометрическими данными, длительностью суставного синдрома и 
МПК у пациентов с псориатическим артритом 

Длительность суставного синдрома Вес Рост 
Показатели коэффициент 

корреляции 
р 

коэффициент
корреляции 

р 
коэффициент 
корреляции 

р 

МПК L1, г/см² 0,302 р = 0,183 0,485 р = 0,012 0,459 р = 0,018 
МПК L2, г/см² 0,292 р = 0,198 0,371 р = 0,062 0,477 р = 0,014 
МПК L3, г/см² 0,352 р = 0,118 0,383 р = 0,053 0,468 р = 0,016 
МПК L4, г/см² 0,465 р = 0,034 0,356 р = 0,077 0,412 р = 0,036 
Шейка бедра слева 
МПК, г/см² 

0,427 р = 0,060 0,515 р = 0,008 0,433 р = 0,030 

Шейка бедра справа 
МПК, г/см² 

0,455 р = 0,044 0,522 р = 0,007 0,429 р = 0,032 
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Проведен анализ медицинской документа-
ции и данных анамнеза у пациентов с ПсА, по-
лучающих базисную терапию (подгруппа 1). 
Значимым мы считали прием метотрексата или 
медрола в любой дозе длительностью не менее 
6 месяцев. Пациентов, не соответствующих 
данному критерию, а именно получавших ба-
зисную терапию эпизодически, коротким кур-
сом, относили к подгруппе без базисной тера-
пии (подгруппа 2). В 1-ю подгруппу вошли 39 
(63 %) пациентов, во 2-ю — 23 (37 %). При 
сравнении МПК по подгруппам и при их раз-
делении по полу не установлено статистически 
значимых различий (р > 0,05). 

Рентгено-морфометрический анализ груд-
ного и поясничного отделов позвоночника вы-
полнен у 41 (65 %) пациента с ПсА. Выявлены 
деформации тел позвонков у 10 (24,3 %) паци-
ентов. Деформации одного позвонка были у 2 
(20,0 %), 2-х — у 5 (50,0 %), 3-х — у 1 (10,0 %), 
множественные — у 2 (20,0 %) человек. У 31 
(75,7 %) пациента  деформаций не выявлено. 

Среди пациентов с КП морфометрическое 
исследование выполнено у 11 (44 %) человек, 
деформации обнаружены у 4 (36 %) пациентов: 
деформации одного позвонка 1 степени — у 3 
пациентов, деформация одного позвонка 2 сте-
пени — у 1 пациента. 

Обсуждение результатов 
Полученные нами результаты демонстри-

руют снижение минеральной плотности кости у 
пациентов с ПсА и КП в сравнении со здоровы-
ми людьми. Эти результаты совпадают с данны-
ми B. Frediani и соавт. (2001 г.), выявившими 
снижение МПК у двух третей пациентов с ПсА и 
КП независимо от пола, наличия или отсутствия 
менопаузы (у женщин) или возраста: низкая 
МПК хотя бы в одной скелетной области наблю-
далась у 67 % женщин в пременопаузе, 100 % 
женщин в постменопаузе, и у 80 % мужчин. Но в 
отличие от данной работы нами получена стати-
стически значимая прямая средней силы  корре-
ляционная связь МПК с длительностью сустав-
ного синдрома. В то же время P. G. Pedreira и со-
авт. (2011 г.) при анализе МПК у женщин с ПсА 
и КП в менопаузе не получили статистически 
значимых различий с группой контроля. Однако 
они отметили более высокую распространен-
ность остеопоротических переломов и более вы-
сокий риск развития метаболического синдрома 
у данной группы пациентов. 

J. J. Keller, J.-H. Kang (2012) в популяци-
онном исследовании «случай-контроль» в Тай-
вани выявили, что пациенты с остеопорозом 
встречались чаще в группе ранее диагностиро-
ванного псориаза (1,50 % против 0,87 %, р < 
0,001), чем в контрольной группе. 

Крупнейшее на сегодняшний день иссле-
довании ассоциации между псориазом и низ-

кой костной массой проведено J. Draiher и соавт. 
(2009 г.). Проанализировано 7936 случаев псо-
риаза и 14 835 сопоставимых по возрасту и полу 
лиц контрольной группы из базы данных Clalit 
Health Services, Израиль. Они обнаружили, что 
распространенность остеопороза была значительно 
больше у мужчин, страдающих псориазом, по 
сравнению с группой контроля и немного больше у 
женщин с псориазом. После анализа общепопуля-
ционных факторов риска развития остеопороза об-
наружено, что псориаз был в значительной степени 
связан с остеопорозом у мужчин (отношение шан-
сов 1,70), у женщин статистически значимой ассо-
циации выявлено не было. Dreiher и соавт. (2009) 
предположили, что половые различия, обнаружен-
ные в своем исследовании, возможно, были след-
ствием различной этиологии снижения МПК: у 
женщин низкая МПК обычно является результа-
том дефицита эстрогенов, и менопауза может быть 
более сильным фактором риска развития остеопо-
роза, чем псориаз. Но с другой стороны, низкая 
МПК у мужчин чаще является результатом хро-
нических системных иммунно-воспалительных 
заболеваний, таких как псориаз. Они также отме-
тили, что женщины более вероятно будут регу-
лярно проходить рентгеновскую денситометрию, 
в то время, как у мужчин низкая МПК диагности-
руется на фоне других хронических заболеваний 
и редко является идиопатической. 

Выводы 
1. Наличие кожного псориаза является 

фактором риска формирования дефицита кост-
ной массы у молодых мужчин в большей сте-
пени, чем у женщин. 

2. Прогностическим маркером снижения 
минеральной плотности кости у пациентов с 
псориатическим артритом является длитель-
ность суставного синдрома. 

3. Псориатический артрит является показани-
ем для проведения двуэнергетической рентгенов-
ской денситометрии с целью выявления снижения 
минеральной плотности кости и разработки ком-
плекса профилактических мероприятий. 
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СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ СВОЙСТВА ЭРИТРОЦИТОВ 

ПРИ РЕЦИДИВИРУЮЩИХ ИНФЕКЦИЯХ РАЗЛИЧНОЙ ЭТИОЛОГИИ 

С. И. Вершинина, И. А. Новикова, В. В. Железко 

Гомельский государственный медицинский университет 

В статье представлены результаты оценки структурно-функциональных свойств эритроцитов у 63 па-
циентов с рецидивирующими инфекциями (герпес-вирусная инфекция, фурункулез, инфекции верхних ды-
хательных путей) в период ремиссии заболевания. Обнаружено увеличение по сравнению со здоровыми ли-
цами показателей сорбционной способности и активности перекисного окисления липидов мембран эритро-
цитов, выявлена зависимость показателей сорбционной способности эритроцитов от содержания в них ко-
нечных продуктов окисления нейтральных липидов. 

Ключевые слова: хронические рецидивирующие инфекции, эритроциты, структурно-функциональные свойства. 

STRUCTURAL FUNCTIONAL PROPERTIES OF ERYTHROCYTES 
IN RECURRENT INFECTIONS OF DIFFERENT ETIOLOGY 

S. I. Vershinina, I. A. Novikova, V. V. Zhelezko 

Gomel State Medical University 

The article presents the results of assessment of the structural functional properties of erythrocytes in 63 pa-
tients with recurrent infections (herpetic infection, furunculosis, infections of the upper respiratory tract) in remis-
sion of the disease. The study revealed an increase in the indicators of sorption capacity and the activity of lipid per-
oxidation of erythrocyte membranes, as well as the dependence of the indicators of erythrocyte sorption capacity 
and on their content of the final products of neutral lipid oxidation. 

Key words: chronic recurrent infection, erythrocytes, structural functional properties. 
 
 
Введение 
Исследование свойств эритроцитов вызыва-

ет значительный интерес в связи с тем, что их 
изменение является отражением активности про-
текающих в организме метаболических процес-
сов, а сами эритроциты — это удобный биологи-
ческий материал [1]. Современными исследова-
ниями показано участие эритроцитов в развитии 
и прогрессировании воспалительных процессов 
различной этиологии, что опосредуется способ-
ностью их мембраны к фиксации чужеродных 
антигенов (вирусы и бактерии), иммуноглобули-
нов, компонентов комплемента и иммунных 
комплексов [2, 3]. В связи с этим изучение пара-
метров структурно-функционального статуса 
эритроцитов как потенциальных индикаторов, 
характеризующих течение рецидивирующих ин-
фекций, является актуальным. 

Цель исследования 
Определить характер и степень изменений 

структурно-функциональных свойств мембран 
эритроцитов при часто рецидивирующих ин-
фекциях. 

Материалы и методы 
Обследовано 63 пациента в возрасте от 20 

до 50 лет с часто рецидивирующими инфек-
циями (более 4–6 раз в год) различной этиоло-
гии, из них 32 пациента с рецидивирующей 
герпетической инфекцией (РГИ), 16 — реци-
дивирующим фурункулезом (РФ), 15 — с ре-
цидивирующими инфекциями верхних дыха-
тельных путей (РИВДП). Диагноз ставили на 
основании анамнеза, объективного осмотра, 
лабораторных методов исследования. Про-
должительность заболевания варьировала от 1 
до 20 лет. Пациенты были госпитализированы 
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в отделение иммунопатологии и аллергологии 
ГУ «РНПЦ РМ и ЭЧ» (г. Гомель) для прове-
дения плановой иммунокоррекции и на мо-
мент обследования находились в стадии кли-
нической ремиссии заболевания. В исследо-
вание не включались пациенты с сердечно-
сосудистой патологией и сахарным диабетом 
в анамнезе, ВИЧ-инфекцией. Контрольную 
группу составили 36 здоровых доноров, со-
поставимых по полу и возрасту. 

Материалом для исследования служили 
эритроциты гепаринизированной венозной 
крови, трижды отмытые в 0,9 % растворе хло-
рида натрия. 

В качестве показателей структурно-функ-
ционального состояния мембран эритроцитов 
определяли общую сорбционную способность 
эритроцитов (ССЭ), агрегационную способ-
ность, интенсивность свободнорадикального 
окисления. Все исследования проводили до на-
значения медикаментозной терапии. 

Общую сорбционную способность эрит-
роцитов определяли по степени удержания ви-
тального красителя — метиленового синего [4]. 
Оценивали разность концентраций красителя 
(0,0025 % раствора метиленового синего) до и 
после инкубации с эритроцитами по изменению 
оптической плотности исходного раствора и на-
досадочной жидкости при длине волны 630 нм. 
Результат рассчитывали по формуле: 

ССЭ = 100 – 100 С2 / С1, 
где ССЭ — сорбционная способность эрит-

роцитов в % поглощенного красителя; 
С1 — оптическая плотность раствора до 

инкубации с эритроцитами в ед. экстинкции; 
С2 — оптическая плотность раствора после 

инкубации с эритроцитами, ед. экстинкции. 
Агрегационную способность эритроцитов 

оценивали оптическим методом на агрегометре 
АР 2110 фирмы «Солар» (Беларусь) в режиме 
AP [5]. В качестве индукторов агрегации ис-
пользовали водный 0,05 % раствор альцианово-
го синего и 0,002 М раствор эпинефрина гидро-
тартрата. Отмытые эритроциты ресуспендирова-
ли в забуференном физиологическом растворе 
(рН = 7,4) и стандартизировали по коэффициен-
ту светопропускания 90 ± 5 %. Оценивали мак-
симальную степень агрегации (MAX, %); вре-
мя, соответствующее максимальной степени 
агрегации (Т, с); скорость агрегации за первые 
60 с после добавления индуктора (V, %/мин). 

Интенсивность свободнорадикального окис-
ления оценивали по содержанию продуктов 
ПОЛ в эритроцитах спектрофотометрически с 
раздельной регистрацией липопероксидов в 
гептановой и изопропанольной фазах по мето-
дике И. А. Волчегорского [6]. Определяли со-
держание первичных (диеновые конъюгаты — 
ДК), промежуточных (сопряженные триены — 

СТ) и конечных (основания Шиффа — ОШ) 
продуктов ПОЛ. Рассчитывали соотношение 
экстинции — Е232/Е220 (ДК), Е278/Е220 (СТ), 
Е400/Е220 (ОШ); результаты выражали в еди-
ницах индексов окисления (е.и.о.). Необходи-
мость использования 2 фаз вызвана особенно-
стями экстрагирования: в гептан экстрагиру-
ются в основном нейтральные липиды, а в изо-
пропанол — фосфолипиды. 

Статистический анализ проводился с ис-
пользованием непараметрических методов 
статистики — критерия U Манн-Уитни, кор-
реляционного анализа Спирмена. Данные 
представлены как медиана и интерквартиль-
ный размах (25; 75 %). Различия считали зна-
чимыми при p < 0,05. 

Результаты исследования 
Показатель ССЭ у обследованных нами па-

циентов оказался значимо увеличенным по срав-
нению с контрольной группой (54,3 (49,1; 62,6) у 
пациентов и 49,0 (44,0; 54,8) у здоровых лиц; 
р = 0,02). Изменения были максимально выра-
жены у пациентов с РИВДП (55,7 (51,3; 58), р = 
0,04 относительно пациентов с РФ) и РГИ (51,4 
(45,9; 57), р = 0,025 относительно пациентов с 
РФ). У пациентов с РФ значимых отличий от 
значений здоровых лиц не выявлялось. 

Известно, что часто рецидивирующие ин-
фекции ассоциированы с постоянной перси-
стенцией возбудителя. При этом как сами воз-
будители, так и их продукты, а также медиато-
ры воспаления способны вызывать дезоргани-
зацию плазматических мембран эритроцитов 
[3, 7]. Описано как увеличение проницаемости 
мембран эритроцитов, сопровождающееся по-
вышением их сорбционной способности, так и 
повышенная «жесткость» мембраны, приво-
дящая к снижению ССЭ, при воспалительных 
процессах в зависимости от их тяжести и ста-
дии заболевания. На этапе хронизации воспа-
лительных процессов, как правило, формиру-
ется повышение ССЭ [3, 8], что в определен-
ной мере согласуется с нашими результатами. 

Известно, что в основе конформационных 
изменений эритроцитарной мембраны при ин-
фекционно-воспалительных процессах может 
лежать активация процессов свободноради-
кального окисления [3, 7, 9]. В связи с этим 
нами был проведен анализ параметров ПОЛ 
эритроцитов у пациентов с рецидивирующими 
инфекциями (таблица 1). 

Как видно из данных таблицы 1, у пациен-
тов повышена по сравнению со здоровыми ли-
цами интенсивность пероксидации нейтраль-
ных липидов (значимое увеличение содержа-
ния СТ в гептановой фазе экстракта эритроци-
тов (р = 0,007), тенденция к увеличению ОШ), 
а также фосфолипидов (увеличение концен-
трации СТ (р = 0,02) и ОШ (р = 0,0001) в изо-
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пропанольной фазе экстракта). Активация 
процессов липопероксидации при рецидиви-
рующих инфекциях вне обострения и макси-

мальная чувствительность параметров содер-
жания промежуточных и конечных продуктов 
ПОЛ отмечалась и другими авторами [8, 9]. 

Таблица 1 — Параметры ПОЛ эритроцитов у пациентов с рецидивирующими инфекциями 

Параметры липопероксидации Здоровые лица, n = 40 Пациенты с рецид. инфекциями, n = 68 

Пероксидация нейтральных липидов (гептановая фаза) 
ДК, е.и.о. 0,686 (0,601; 0,784) 0,914 (0,584; 1,081) 
СТ, е.и.о. 0,285 (0,235; 0,329) 0,556 (0,282; 0,872) * 
ОШ, е.и.о. 0,032 (0,016; 0,030) 0,056 (0,019; 0,059) 

Пероксидация фосфолипидов (изопропанольная фаза) 
ДК, е.и.о. 0,780 (0,731; 0,840) 0,808 (0,665; 0,959) 
СТ, е.и.о. 0,371 (0,313; 0,481) 0,506 (0,369; 0,590) * 
ОШ, е.и.о. 0,021 (0,015; 0,026) 0,085 (0,034; 0,076) * 

* Различия значимы при сравнении со здоровыми лицами (р < 0,05). 
 
 
Следует отметить, что между значениями 

ССЭ и показателями ПОЛ отмечалась отрица-
тельная взаимосвязь средней силы, значимая, 
однако, только для конечных продуктов окис-
ления нейтральных липидов (ОШ гептановой 
фазы) (rs = -0,46, р = 0,01). Аналогичная взаи-
мосвязь обнаруживалась и в контрольной 
группе (rs = -0,42, р = 0,008). 

Агрегационные свойства эритроцитов яв-
ляются одним из проявлений их функциональ-
ной активности и обусловливают участие этих 
клеток в удалении продуктов метаболизма и 
транспорте биологически активных веществ [3, 
10, 11]. Мы исследовали способность эритро-
цитов к агрегации в ответ на действие 2-х ин-
дукторов с различным механизмом действия — 
адреналина и альцианового синего. Известно, 
что адреналин (мы использовали синтетический 
аналог адреналина — эпинефрина гидротартрат) 
стимулирует агрегацию эритроцитов через экс-
прессирующиеся на них адренорецепторы [11, 
12]. Последние, как известно, участвуют в регу-
ляции активности фосфолипаз и интенсивности 
процессов ПОЛ в мембранах эритроцитов [12]. 

Альциановый синий непосредственно воз-
действует на гликокаликс эритроцитов, вызы-
вая его дестабилизацию и приводя к снижению 
отрицательного заряда, в результате чего элек-
тростатическое отталкивание снижается и про-
исходит склеивание клеток в агрегаты [13, 14]. 
Изменение агрегационных свойств эритроцитов, 
стимулированных альциановым синим, харак-
терно для метаболических расстройств [5]. 

У обследованных нами пациентов не вы-
явлено значимых отличий по параметрам аг-
регации эритроцитов в ответ на различные 
индукторы в сравнении со здоровыми лицами. 
Однако мы обратили внимание на значитель-
ную гетерогенность значений показателей 
внутри группы пациентов. Так, степень агре-

гации эритроцитов, индуцированная эпинеф-
рином, у пациентов колебалась в пределах 11,0–
160,5 %, тогда как у здоровых лиц этот диапа-
зон составил 22,9–42,8 %. Аналогичные осо-
бенности отмечались и по степени агрегации, 
индуцированной альциановым синим. Разброс 
значений у пациентов и доноров составил 18,4–
58,9 % и 23,9–34,0 % соответственно. 

Индивидуальный анализ продемонстриро-
вал, что при стимуляции эпинефрином значе-
ния максимальной степени агрегации (МАХ) 
были повышены у 27 пациентов (43 %), сни-
жены у 21 пациента (33 %), а в 15 случаях (24 %) 
соответствовали нормальным значениям. Ана-
логично распределялись значения  МАХ, сти-
мулированной альциановым синим: 48, 30 и 22 
% соответственно. Интересно отметить, что у 
большинства пациентов с РФ наблюдалось по-
вышение значений МАХ (56 и 69 % в ответ на 
адреналин и альциановый синий соответствен-
но), тогда как в группах с РГИ и РИВДП сниже-
ние и увеличение параметров агрегации встреча-
лось с одинаковой частотой. Полученные данные 
послужили основанием для анализа значений аг-
регации эритроцитов раздельно у пациентов ви-
русной (РГИ), бактериальной (РФ) и смешанной 
этиологии (РИВДП) (таблица 2). 

Как видно из данных таблицы 2, парамет-
ры агрегации эритроцитов, стимулированных 
адреналином, у пациентов всех обследованных 
групп не отличались от контрольных значений. 
В тесте с альциановым синим выявлено повы-
шение максимальной степени агрегации (МАХ) 
у пациентов с РФ и РИВДП (р < 0,001; р = 0,02 
соответственно), но не у пациентов с РГИ. 
Время агрегации увеличивалось во всех обсле-
дованных группах, тогда как скорость агрега-
ции у пациентов с РГИ снижалась (р = 0,02). 

Вероятно, использование альцианового 
синего в качестве индуктора агрегации эрит-
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роцитов у пациентов рецидивирующими ин-
фекциями является более предпочтительным, 
чем адреналина. В то же время между значе-

ниями МАХ в ответ на альциановый синий и 
адреналин обнаружена тесная корреляционная 
связь (r = 0,9, р < 0,001). 

Таблица 2 — Параметры агрегационной способности эритроцитов у пациентов с хроническими 
рецидивирующими инфекциями в зависимости от этиологии воспалительного процесса 

Параметры агрегации 
Здоровые лица, 

n = 40 
Пациенты с РГИ,

n = 33 
Пациенты с РФ, 

n = 16 
Пациенты с РИВДП,

n = 15 
Агрегация эритроцитов, индуцированная эпинефрином 

Максимальная степень, % 43,07 (30,5; 51,3) 39,1 (23,0; 96,2) 57,5 (27,2; 79,4) 46,4 (28,2; 69,3) 
Время, мин 4,6 (2,2; 7,0) 2,35 (1,08; 7,0) 2,9 (0,53; 4,46) 1,1 (0,2; 4,3) 
Скорость, %/мин 55,0 (40,4; 69,6) 70,2 (39,6; 105,4) 75,1 (41.8; 99,0) 47,6 (44,6; 78,8) 

Агрегация эритроцитов, индуцированная раствором альцианового синего 
Максимальная степень, % 32,5 (27,4; 37,1) 31,3 (22,5; 41,3) 37,04 (25,6; 46,0)* 45,0 (39,8; 46,0)* 
Время, мин 5,2 (3,5; 7,5) 6,4 (5,09; 8,3)* 6,3 (4,4; 8,5) * 7,4 (6,2; 8,5) * 
Скорость, %/мин 39,7 (35,2; 45,2) 35,6 (32,3; 39,5)* 37,1 (32,3; 41,8)  36,7 (34,7; 40,3) 

* Различия значимы при сравнении со здоровыми лицами (р < 0,05). 
 
 
Следует отметить, что предполагаемая нами 

ассоциация между степенью агрегации эритро-
цитов и их сорбционной активностью (МАХ ↔ 
ССЭ) оказалась значимой только у здоровых лиц 
(rs = -0,35, р = 0,02 при индукции агрегации аль-
циановым синим и rs = -0,37, р = 0,02 при индук-
ции эпинефрином). У обследованных пациентов 
такие взаимосвязи отсутствовали, что, возможно, 
является одним из проявлений процессов дезор-
ганизации мембран эритроцитов [3, 15]. Нами не 
выявлено также взаимосвязей параметров агре-
гации эритроцитов с активностью ПОЛ, наличие 
которых отмечается в ряде публикаций [7, 15]. 
Вероятной причиной таких расхождений явля-
ется использование различных методических 
подходов для оценки агрегации эритроцитов и 
ПОЛ, и различия по характеру изучаемых вос-
палительных процессов. 

Выводы 
1. У пациентов с часто рецидивирующими 

инфекциями различной этиологии в стадии 
клинической ремиссии выявлено увеличение от-
носительно контрольных значений показателей 
сорбционной способности и активности ПОЛ 
мембран эритроцитов. Обнаружена взаимосвязь 
показателей сорбционной способности эритро-
цитов и содержания в них конечных продуктов 
окисления нейтральных липидов (ОШ), значи-
мая как у пациентов, так и у здоровых лиц. 

2. Использование альцианового синего в 
качестве индуктора агрегации эритроцитов у 
пациентов с рецидивирующими инфекциями 
является более предпочтительным, чем адре-
налина и позволяет выявить повышение мак-
симальной степени агрегации (МАХ) у паци-
ентов с рецидивирующим фурункулезом и ре-
цидивирующими инфекциями верхних дыха-
тельных путей, но не у пациентов с рецидиви-
рующей герпетической инфекцией. 

БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК 
1. Катюхин, Л. Н. Реологические свойства эритроцитов. Совре-

менные методы исследования / Л. Н. Катюхин // Российский физиологи-
ческий журнал им. И. М. Сеченова. — 1995. — Т. 81, № 6. — С. 122–129. 

2. Костяев, А. А. Влияние различных условий и сроков 
хранения эритроцитов на показатель их бактериофиксирующей 
активности / А. А. Костяев, А. Г. Ивонин, В. А. Оборин // Гема-
тология и трансфузиология. — 2009. — Т. 54, № 6. — С. 45–47. 

3. Типовые изменения эритроцитов при хроническом вос-
палении / Е. А. Степовая [и др.] // Бюллетень экспериментальной 
биологии и медицины. — 2004. — Т. 137, № 1. — С. 66–70. 

4. Способ диагностики эндогенной интоксикации / А. А. То-
гайбаев [и др.] // Лаб. дело. — 1988. — № 9. — С. 22–24. 

5. Изучение агрегации эритроцитов на лазерном агрего-
метре / А. А. Спасов [и др.] // Клиническая лабораторная диагно-
стика. — 2000. — № 5. — С. 21–23. 

6. Волчегорский, И. А. Сопоставление различных подходов 
к определению продуктов перекисного окисления липидов в 
гептан-изопропанольных экстрактах крови / И. А. Волчегорский, 
А. Г. Налимов // Вопр. мед. химии. — 1989. — Т. 35, № 1. — С. 127–130. 

7. Новицкий, В. В. Структурная дезорганизация мембраны 
эритроцитов как универсальная типовая реакция целостного орга-
низма при болезнях дизрегуляции (глава в монографии) / В. В. Но-
вицкий / Патология дизрегуляции / под ред. акад. Г. Н. Крыжа-
новского. — М.: Медицина, 2002. — С. 395–406. 

8. Структурно-функциональные свойства эритроцитов в усло-
виях обострения хронического сальпингоофорита / А. А. Конопля [и 
др.] // Международный журнал по иммунореабилитации. — 
2010. — Т. 12, № 2. — С. 136. 

9. Роль процессов свободнорадикального окисления в па-
тогенезе инфекционных болезней / А. П. Шепелев [и др.] // Во-
просы медицинской химии. — 2000. — Т. 46, № 2. — С. 110–116. 

10. Показатели обратимой агрегации эритроцитов перифериче-
ской крови у больных с острой пневмонией / В. В. Новицкий [и др.] // 
Клиническая лабораторная диагностика. — 2001. — № 6. — С. 36–37. 

11. Морозов, Ю. А. Агрегация эритроцитов: роль в патоло-
гии и пути профилактики: пособие для врачей / Ю. А. Морозов, 
М. А. Чарная, И. И. Дементьев. — М., 2010. — 12 с. 

12. Мардарь, А. И. Цитохимический способ определения 
катехоламинов в эритроцитах крови и его диагностическое зна-
чение / А. И. Мардарь // Вестник Сумского государственного 
университета. — 1994. — № 2. — С. 94–97. 

13. Neu, B. Cell-cell affinity of senescent human erythrocytes / 
B. Neu, S. O. Sowemimo-Coker, H. J. Meiselman // Biophys. J. — 
2003. — № 85 (1). — Р. 109–112. 

14. Basic phenomena of red blood cell rouleaux formation / H. Bum-
ler [et al.] // Bioreology. — 1999. — № 36 (5–6). — P. 439–442. 

15. Молекулярные нарушения мембран эритроцитов при 
патологии разного генезаявляются типовой реакцией организма: 
контуры проблемы / В. В. Новицкий [и др.] // Бюллетень сибир-
ской медицины. — 2006. — № 2. — С. 62–67. 

Поступила 04.06.2013 



Проблемы здоровья и экологии 93

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ МЕДИЦИНА И БИОЛОГИЯ 
 

УДК [616-001.36-005.1-003.215:577.127.4]-092.9 
СОСТОЯНИЕ АНТИОКСИДАНТНОЙ АКТИВНОСТИ КРОВИ 

ПРИ ГЕМОРРАГИЧЕСКОМ ШОКЕ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ 

С. Л. Зыблев, З. А. Дундаров, А. И. Грицук 

Гомельский государственный медицинский университет 

Цель: изучить в эксперименте состояние анти- и прооксидантных свойств крови здоровых лаборатор-
ных животных и находящихся в условиях геморрагического шока. 

Материал и методы. В эксперименте лабораторные животные были разделены на две группы: первая 
(контрольная) — здоровые белые крысы, вторая (опытная) — животные, которым моделировали геморраги-
ческий шок. Определили состояние анти- и прооксидантных свойств крови, концентрацию глюкозы и моче-
вины крови, показатели красной крови животных обеих групп. Произвели морфологическое исследование 
животных второй группы. 

Результаты. В первой группе кровь животных обладала антиоксидантными свойствами. У животных в 
состоянии геморрагического шока наблюдалась прооксидантная активность крови с развитием оксидатив-
ного стресса. При острой массивной кровопотере страдает клеточный гомеостаз с прогрессированием поли-
органной недостаточности и усугублением течения геморрагического шока. 

Заключение. Острая массивная кровопотеря приводит к развитию геморрагического шока, свободнорадикаль-
ному дисбалансу с формированием оксидативного стресса. Раннее включение в комплексную терапию больных с 
острой тяжелой кровопотерей антиоксидантных препаратов может улучшить течение геморрагического шока. 

Ключевые слова: окислительный стресс, полиорганная недостаточность, геморрагический шок 

THE STATE OF ANTIOXIDANT BLOOD ACTIVITY 
IN HEMORRHAGIC SHOCK IN EXPERIMENT 

S. L. Zyblev, Z. A. Dundarov, A. I. Gritsuk 

Gomel State Medical University 

Objectives. To study in experiment the anti-and prooxidant blood properties in healthy laboratory animals and 
when they are in the condition of hemorrhagic shock. 

Materials and methods. During the experiment, the laboratory animals were divided into two groups. The first 
group (control) included healthy white rats. The second group (experimental) consisted of the animals modeled to be 
in hemorrhagic shock. The status of anti-and prooxidant blood properties as well as glucose and blood urea concen-
tration, red blood characteristics of the animals from both the groups was determined. Morphological study of the 
animals from the second group was carried out. 

Results. In the first group, the blood of the animals had antioxidant properties. The animals in the state of hem-
orrhagic shock observed prooxidant activity of the blood with the development of oxidative stress. In acute massive 
loss of blood the cellular homeostasis became inferior with the progression of multiple organ failure and course ag-
gravation of hemorrhagic shock. 

Conclusion. Acute massive loss of blood leads to hemorrhagic shock, free radical imbalance with the forma-
tion of oxidative stress. Early inclusion of antioxidant drugs in the complex therapy may improve the course of 
hemorrhagic shock in patients with acute severe loss of blood. 

Key words: oxidative stress, multiple organ failure, hemorrhagic shock. 
 
 
Введение 
Проблема геморрагического шока остается 

актуальной для современной медицинской 
науки и практического здравоохранения. Ост-
рая массивная кровопотеря неизбежно приво-
дит к снижению объема циркулирующей кро-
ви, компенсаторному периферическому ангиос-
пазму, нарушению микроциркуляторного крово-
тока. Данные процессы обуславливают гипо-
перфузию тканей, развитие тканевой гипоксии 
и метаболического ацидоза за счет повышения 

концентрации лактата [1]. Тканевая гипоксия 
потенцирует переход клеточного аэробного 
дыхания на анаэробный тип, что приводит к 
накоплению лактата, торможению активности 
ферментов цикла Кребса и дыхательной цепи 
митохондрий [2]. При недостатке кислорода в 
условиях тканевой гипоксии происходит нако-
пление его активных форм (АФК) [3]. Послед-
ние, являясь высокореактивными соединения-
ми, активируют каскад окислительных реакций 
с образованием новых свободных радикалов, 
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которые, в свою очередь, приводят к разруше-
нию мембран и деградации клеток и их органелл 
с развитием органных нарушений. Как известно, 
в здоровом организме имеется баланс между пе-
роксидными реакциями и системой антиокси-
дантной защиты [4, 5, 6]. Нарушение этого ба-
ланса в результате геморрагического шока обу-
словливает запуск цепных реакций перекисного 
окисления липидов и развития «окислительного 
стресса» [7, 8]. В большинстве литературных ис-
точников, в которых приводятся эксперимен-
тальные данные, геморрагический шок рассмат-
ривается с позиции гемодинамических и метабо-
лических расстройств [9, 10, 11]. Вопрос об изу-
чении кислородзависимых нарушений в экспе-
рименте при массивной кровопотере остается 
открытым, несмотря на его исключительную на-
учно-практическую значимость.  

Цель работы 
Изучить в эксперименте состояние анти- и 

прооксидантных свойств крови здоровых ла-
бораторных животных и находящихся в усло-
виях геморрагического шока. 

Материалы и методы 
В работе исследована антиоксидантная ак-

тивность (АОА) крови интактных животных 
(контрольная группа) и лабораторных живот-
ных, перенесших острую массивную кровопо-
терю (опытная группа). Метод определения 
АОА крови основан на реакции автоокисления 
адреналина в щелочной среде, которая, как из-
вестно, является супероксид-генерирующей и 
супероксид-детектирующей системой и позво-
ляет определить анти- и прооксидантные свой-
ства биологических материалов. Измерение на-
копления продуктов окисления адреналина (ад-
ренохрома) проводили по методике Т. В. Сироты 
[12] в модификации [13]. Способность биоло-
гических материалов ингибировать реакцию 
автоокисления адреналина оценивается как ан-
тиоксидантная активность, а активация данной 
реакции — как прооксидантная. В эксперимен-
те использовано 40 половозрелых самцов белых 
крыс массой 200–220 г. Всех крыс разделили на 
две группы. Первая — интактные животные, n = 
20 (контрольная группа). Во второй группе жи-
вотных (опытная, n = 20) моделировали гемор-
рагический шок тяжелой степени, по методике, 
разработанной нами (приоритетная справка № 
а20111466 от 21.12.11 г.), путем интракардиаль-
ного забора 45–50 % объема циркулирующей 
крови со скоростью 2 мл/100 г в минуту. 

Все экспериментальные исследования вы-
полнялись в соответствии с требованиями сооб-
щества «Европейская конвенция по защите по-
звоночных, используемых для эксперименталь-
ных и иных научных целей» (Страсбург, 1986). 

Показатели красной крови, концентрацию 
глюкозы и мочевины в крови, а также АОА 

крови оценивали через 24 и 48 часов. АОА 
крови животных по ее способности влиять на 
скорость автоокисления адреналина в щелочной 
среде. Измерения проводили в тест-системе. В 
измерительную кювету с 0,2 М карбонатным 
буфером, рН 10,55 (2 мм) вносили 0,1 мл 0,1 % 
раствора адреналина гидрохлорида (0,26 мМ), 
перемешивали и начинали регистрацию реак-
ции автоокисления адреналина при комнатной 
температуре (22 °С) и длине волны 347 нм 
(контрольная проба). Измерение оптической 
плотности проводили каждые 5 с в течение 105 с 
(1,75 мин) на спектрофотометре СФ-46 (ЛОМО). 
Изменение оптической плотности в единицу 
времени (за минуту) оценивали как скорость 
реакции автоокисления адреналина. В анало-
гичных условиях измеряли скорость автоокис-
ления адреналина в опытной пробе, в которую 
до внесения адреналина добавляли 0,1 мл сы-
воротки крови лабораторного животного. Из-
менение величины оптической плотности рас-
твора во времени носит линейный характер. 
Скорость (V) процесса рассчитывается по фор-
муле: ΔЕ/t, где ΔЕ — изменение оптической 
плотности, то есть ΔЕ = Еt – Ео, где Ео — опти-
ческая плотность раствора, измеренная сразу по-
сле добавления адреналина, а Еt — оптическая 
плотность раствора через 105 с (1,75 мин) после 
добавления адреналина, t — время в минутах. 

Присутствие сыворотки в растворе инги-
бирует или активирует скорость автоокисления 
адреналина. Процент ингибирования или акти-
вации реакции вычисляли по формуле: 

[1 – ΔЕоп / 
ΔЕк] × 100 %, 

где ΔЕоп и ΔЕк — скорости реакции авто-
окисления адреналина, соответственно, в при-
сутствии и отсутствии сыворотки крови. Инги-
бирование реакции оценивали как антиокси-
дантную активность биологического материа-
ла, а активацию — как прооксидантную. Ан-
тиоксидантную и прооксидантую активность 
биологического материала (сыворотка крови) 
выражали в условных единицах: 1 условная 
единица — это 1 % ингибирования реакции 
(+1 условная единица) или 1 % активации ре-
акции (–1 условная единица). Определение 
концентрации мочевины и глюкозы в крови 
проводилось на приборе «Солар» РМ2111 
унифицированным методом. Показатели крас-
ной крови измеряли на приборе Nixon. В рабо-
те использованы реактивы: 0,1 % раствор ад-
реналина гидрохлорида; NaCO3 «Sigma» (США); 
NaHCO3 «J. T. Baker» (Голландия). 

Животные выводились из эксперимента 
через 48 ч после кровопускания. Материалом 
для морфологического исследования служили 
участки легких, миокарда, печени, селезенки и 
почек. Для световой микроскопии материал фик-
сировали в 10 % растворе нейтрального форма-
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лина. Окрашивание парафиновых срезов произ-
водили гемотоксилином-эозином. Морфологиче-
ские исследования проводились на световом оп-
тическом уровне при увеличении ×10, ×20 и ×40. 

Данные обработаны с помощью програм-
мы «Statistica», 6,0. Согласно критерию Шапи-
ро-Уилка, полученные данные имели распре-
деление, отличное от нормального, таким об-
разом, были использованы методы непарамет-
рической статистики (в качестве описательной 
статистики использовалась Ме (медиана) и ин-

терквартильный размах (LQ – UQ). Для опре-
деления достоверности статистически значи-
мых различий использовался критерий Вил-
коксона (для зависимых групп). 

Результаты 
В результате исследования получены дан-

ные о состоянии АОА крови, показателей 
красной крови, концентрации мочевины и 
глюкозы в сыворотке крови интактных лабора-
торных животных и перенесших острую мас-
сивную кровопотерю (таблица 1).  

Таблица 1 — Показатели крови лабораторных животных контрольной и опытной групп 

Группа 
II (опытная) Показатель 

I (контрольная) 
24 ч 48 ч 

АОА, %, Ме [25 % – 75 %] +39 [+16,5 – +53] 
-59,2 [-80,7 – -38] 
p1 < 0,0001 

-13,7 [-18 – -9,4] 
p1 < 0,0001 
p2 < 0,0001 

Er, ×1012, Ме [25 % – 75 %] 7,63 [7,31–8,19] 
4,26 [4,11–4,41] 
p1 < 0,0001 

3,22 [3,11–3,33] 
p1 < 0,0001 
p2 < 0,0001 

Hb, г/л, Ме [25 % – 75 %] 142 [135,5–148] 
85 [81,5–88,5] 
p1 < 0,0001 

67 [62–72] 
p1 < 0,0001 
p2 < 0,0001 

Мочевина, ммоль/л, Ме [25 % – 75 %] 5,3 [5,0–6,0] 
7,42 [6,83–8,01] 
p1 = 0,000339 

9,6 [8,55–10,65] 
p1 < 0,0001 
p2 = 0,000673 

Глюкоза, ммоль/л, Ме [25 % – 75 %] 6,08 [5,78–6,38] 
9,3 [8,68–9,93] 
p1 = 0,00014 

9,8 [9,45–10,15] 
p1 < 0,0001 
p2 = 0,062 

Примечание. p1 — статистически значимо по сравнению с нормой; p2 — статистически значимо по 
сравнению с 24-часовым периодом 

 
 
Так, в контрольной группе животных сы-

воротка крови обладала выраженной антиокси-
дантной активностью, средняя величина (Ме) 
ингибирования скорости автоокисления адрена-
лина составляла +39 % [+16,5 % – +53 %]. 

В состоянии геморрагического шока, по-
видимому, происходит истощение системы ан-
тиоксидантной защиты, уже через сутки сыво-
ротка крови лабораторных животных имела вы-
раженную прооксидантную активность. Средняя 
величина (Ме) активации реакции автоокисле-
ния адреналина составляла -59,2 % [-80,7% – -38 %]. 
Прооксидантная активность сохранялась и на-
блюдалась на протяжении 48 ч, несмотря на 
выраженную тенденцию к снижению. Средняя 
величина (Ме) активации через 48 часов со-
ставляла -13,7 % [-18 % – -9,4 %]. 

Тяжесть кровопотери подтверждалась стати-
стически достоверным снижением количества 
эритроцитов и концентрации гемоглобина в крови 
лабораторных животных опытной группы уже 
через 24 ч с прогрессированием нарастания ане-
мии в течение 48 ч по сравнению с показателями 
в контрольной группе (p1 < 0,0001). 

В свою очередь, рост концентрации моче-
вины и глюкозы в крови у животных второй 
группы в течение 48 ч говорит о расстройстве 
метаболизма. Так, через 24 ч количество моче-
вины в крови животных данной группы стати-
стически достоверно увеличилось по сравне-
нию с аналогичным показателем в контроль-
ной группе (p1 = 0,000339) и нарастало в тече-
ние 48 ч. Концентрация глюкозы крови живот-
ных, перенесших тяжелую кровопотерю, также 
статистически достоверно выросла через 24 ч 
по сравнению с животными контрольной 
группы (p1 = 0,00014) с последующей тенден-
цией к росту. Так, через 48 ч количество глю-
козы во второй группе животных увеличилось 
по сравнению с показателем через 24 ч. 

Все животные второй группы выведены из 
эксперимента через 48 ч с последующим мор-
фологическим исследованием органов. При 
микроскопическом исследовании органов от-
мечена типичная картина геморрагического 
шока. В печени выявлено малокровие синусов, 
отсутствие морфологических признаков застоя 
крови. Определились гипертрофия и гиперпла-
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зия клеток РЭС, имелось наличие единичных 
моноцитов, увеличено количество «темных» ге-
патоцитов. В одном поле зрения обнаружены 
три экспозиционные вакуоли, являющиеся, как 
полагают, морфологическим эквивалентом ги-
поволемического шока. В почках отмечена ане-
мия коркового слоя, наблюдается белковая дис-
трофия эпителия канальцев и отек стромы. В 
мозговом слое определились сладжи и стазы в 
сосудах микроциркуляторного русла, очаговые 
периваскулярные кровоизлияния. В легких за-
фиксирован интраальвеолярный отек и очаговые 
ателектазы, наблюдалось запустевание крупных 
артериальных сосудов, а в микроциркуляторном 
русле — стазы крови, очаговые периваскуляр-
ные кровоизлияния с инфильтрацией макрофа-
гами. Также выявлены очаговые кровоизлияния 
в альвеолы, а местами с выпадением нитей фиб-
рина. При исследовании миокарда обнаружены 
очаговый межмышечный отек, анемия с очаго-
выми межмышечными кровоизлияниями. В се-
лезенке имелись стазы, сладжи крови в сосудах 
микроциркуляторного русла с диффузными пе-
риваскулярными кровоизлияниями. 

Таким образом, получено комплексное мор-
фологическое подтверждение развившегося ге-
моррагического шока. 

Обсуждение 
Кровь, как любая биологическая среда, об-

ладает антиоксидантной активностью. В резуль-
тате острой кровопотери в условиях гипоксии про-
исходит мобилизация антиоксидантных свойств ор-
ганизма как ответ на активацию перекисных 
процессов. Прогрессирование патологического 
процесса с развитием шока ведет к истощению 
антиоксидантного потенциала крови с превали-
рованием ее прооксидантных свойств. Так, про-
оксидантная активность сыворотки крови во вто-
рой группе животных наблюдалась уже в тече-
ние первых суток после кровопотери и составила 
-59,2 % [-80,7 % – -38 %] (достоверность p1 < 
0,0001). Активация прооксидантных свойств крови 
у животных этой группы свидетельствует о разви-
тии окислительного стресса с последующим исто-
щением системы антиоксидантной защиты. 

В критической ситуации катехоламины 
оказывают более выраженное воздействие на 
организм. Так, адренергическое влияние на уг-
леводный обмен проявляется в мобилизации 
гликогена и активации глюконеогенеза, кос-
венным свидетельством чему является гиперг-
ликемия и повышение содержания мочевины 
крови. Концентрация глюкозы крови живот-
ных, перенесших тяжелую кровопотерю, ста-
тистически значимо выросла уже через 24 ч по 
сравнению с аналогичным показателем в кон-
трольной группе (p1 = 0,00014) с последующей 
тенденцией к росту. В этих условиях формиру-
ется состояние инсулинорезистентности, огра-

ничивающее утилизацию глюкозы мышечной 
и жировой тканью и способствующее поддер-
жанию гипергликемии. 

Известно, что в ответ на стресс в клеточ-
ном метаболизме превалируют процессы ката-
болизма, которые в большей степени выраже-
ны со 2 суток, в «фазу прилива» («flow phase») 
[14, 15]. В условиях катаболизма белковый об-
мен характеризуется отрицательным азоти-
стым балансом, обусловленным в определён-
ной мере утилизацией аминокислот, образую-
щихся в процессе протеолиза в реакции глю-
конеогенеза. Об этом свидетельствует умерен-
ное, но достоверное увеличение концентрации 
мочевины крови животных в опытной группе 
на 80 % через 48 ч относительно крови живот-
ных контрольной группы (р < 0,0001). 

Показатели крови экспериментальных жи-
вотных второй группы и морфологические 
данные, полученные в эксперименте, подтвер-
ждают наличие геморрагического шока и про-
грессирование полиорганной недостаточности. 

Таким образом, острая массивная кровопо-
теря приводит к развитию геморрагического шо-
ка, свободнорадикальному дисбалансу с форми-
рованием окислительного стресса. Последний, в 
свою очередь, усугубляет течение шока, способ-
ствуя прогрессированию полиорганной недоста-
точности. Раннее включение в комплексную те-
рапию больных с острой тяжелой кровопотерей 
антиоксидантных препаратов может улучшить 
течение геморрагического шока. 

Выводы 
1. Кровь здоровых животных обладает выра-

женными антиоксидантными свойствами, что яв-
ляется физиологическим состоянием организма. 

2. В условиях острой гипоксии, вызванной 
массивной кровопотерей, происходит развитие 
окислительного стресса с истощением системы 
антиоксидантной защиты организма, что про-
является в активации прооксидантной актив-
ности крови животного. 

3. В состоянии окислительного стресса 
страдает клеточный гомеостаз, что способст-
вует развитию и прогрессированию полиор-
ганной недостаточности и усугублению тече-
ния геморрагического шока. 

4. Полученные данные могут служить ос-
нованием для разработки мер коррекции выяв-
ленных нарушений путем применения препа-
ратов, обладающих антиоксидантной активно-
стью, при массивной кровопотере. 
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Проведено исследование динамики показателей кардиоинтервалографии девушек-гребцов до и после 
двухнедельного тренировочного стресса. До и после тренировочного стресса адаптация спортсменок в ак-
тивной ортостатической пробе достигалась за счет изменения активности парасимпатического отдела веге-
тативной нервной системы. Тренировочный стресс сопровождался появлением тенденции к увеличению по-
казателя адаптивных ресурсов организма. 
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CHANGE OF CARDIOINTERVALOGRAPHY VALUES 
IN FEMALE ROWERS AFTER TRAINING STRESS 
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The authors of the article have studied the dynamics of сardiointervalographic values in female rowers a fort-
night before and after training stress. The adaptation of the rowers in an active orthostatic test was achieved by a 
change of activity of the parasympatic section of the vegetative nervous system. The training stress was accompa-
nied by a tendency to increase the parameter of adaptive resources. 

Key words: cardiointervalography, stress, boat racing. 
 
 
Введение 
Гребля является перспективным цикличе-

ским видом спорта. На ХХХ летних Олимпий-
ских играх 2012 г. в Лондоне 25 % наград из 
общего медального зачета олимпийской сбор-
ной Республики Беларусь завоевали спортсме-
ны-гребцы, в том числе одна женская команда. 
Успехи белорусских спортсменов-гребцов тес-
но взаимосвязаны с экстремальными нагруз-
ками в ходе тренировочного процесса. 

Известно, что физические нагрузки явля-
ются одним из неспецифических факторов, вы-
зывающих активацию стресс-системы. Основ-

ными нейроэндокринными регуляторными цен-
трами реализации проявлений стресса при фи-
зических нагрузках являются гипоталамо-
гипофизарный нейросекреторный аппарат и 
норадренергические структуры «голубоватого 
пятна» (locus cerulеus) ретикулярной формации 
головного мозга. Активация данных стресс-
реализующих центров способствует продукции 
гормонов, которые реализуют свои эффекты во 
многих органах и системах. В случае с физиче-
скими нагрузками изменения, обусловленные 
тренировочным стрессом, прежде всего наблю-
даются в функционировании регуляторных сис-
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тем организма [1, 2, 3]. Важнейшее значение 
при подготовке спортсменов высшей квалифи-
кации имеет соблюдение баланса между экс-
тремальными тренировочными нагрузками и 
состоянием адаптивных резервов организма. 

Кардиоинтервалография (КИГ) является не-
инвазивным методом оценки функционального 
состояния организма. В динамике функцио-
нальных изменений при тренировочном стрес-
се интерпретация вариабельности сердечного 
ритма спортсменов позволяет объективно вы-
явить перемены состояния функционирования 
нервной, сердечно-сосудистой и дыхательной сис-
тем. Диагностическая значимость функциональ-
ных показателей КИГ у гребцов высшей квали-
фикации женского пола различна [4, 5], поэтому 
выявление наиболее значимых из них в условиях 
тренировочного стресса может способствовать 
созданию предпосылок к оптимизации трениро-
вочного цикла с учетом индивидуального подхо-
да к подготовке девушек-гребцов. 

Цель исследования 
Изучение динамики показателей КИГ де-

вушек-гребцов (академическая гребля) до и 
после тренировочного стресса. 

Материалы и методы 
Исследование проводили на базе научно-

практического центра спортивной медицины 
УЗ «Гомельский областной диспансер спортив-
ной медицины». Были получены результаты 
КИГ обследования 13 девушек в возрасте от 15 
до 20 лет (медиана составила 17 (15; 17) лет), за-
нимающихся академической греблей, до и после 
прохождения двухнедельных тренировочных сбо-
ров. Данные КИГ были собраны с использовани-
ем программно-аппаратного комплекса «Поли-
спектр» (Нейрософт, РФ) в режиме «ВРС-
Экспресс» в соответствии с действующими ре-
комендациями разработчиков оборудования [6, 7]. 

Исследование показателей КИГ у деву-
шек-гребцов проводили до и после двухне-

дельных учебно-тренировочных сборов. Полу-
чение данных производилось в утренние часы 
(с 9 до 10 ч) перед тренировочным процессом в 
покое и при выполнении активной ортостати-
ческой пробы. Фиксировали показатели часто-
ты сердечных сокращений (ЧСС), среднего 
арифметического (М), медианы (Ме), моды 
(Мо), среднеквадратичного отклонения (СКО), 
максимума плотности распределения (АМо), 
вариационного размаха интервалов R-R (ВР), 
индекса вегетативного равновесия (ИВР), по-
казателя адекватности процессов регуляции 
(ПАПР), вегетативного показателя ритма (ВПР), 
стресс-индекса (ИН). На основе данных орто-
статической пробы программно-аппаратным 
комплексом «Полиспектр» автоматически рас-
считывались интегральные значения текущего 
функционального состояния организма, адап-
тивных резервов организма, уровня функцио-
нирования функциональной системы, прироста 
ЧСС, отношения стресс-индексов в покое и 
при проведении ортостатической пробы. 

Данные были сведены в таблицы и обра-
ботаны статистически с использованием паке-
та прикладного программного обеспечения 
«Statsoft Statistica», 8.0. Анализ различий пар-
ных измерений по количественным и порядко-
вым показателям, распределение которых от-
личалось от нормального, проводили с исполь-
зованием парного критерия Вилкоксона (T, Z). 
Параметры описательной статистики приведе-
ны в виде медианы и квартилей — Me (Q25; 
Q75). Нулевую гипотезу отклоняли при уровне 
статистической значимости p < 0,05 [8, 9]. 

Был проведен анализ различий показате-
лей КИГ девушек-гребцов до двухнедельных 
учебно-тренировочных сборов в покое и при 
проведении ортостатической пробы. Выявлены 
статистически значимые различия по показа-
телям М, Ме, ВПР. Результаты расчетов пред-
ставлены в таблице 1. 

Таблица 1 — Показатели КИГ спортсменок в покое и при ортостатической пробе до тренировочного 
стресса 

Показатель, ед. изм. Фон Ортостатическая проба T Z p 
ЧСС, уд./мин 69 (63; 74) 84 (84; 91) 6,0 1,96 0,051 
М, с 0,88 (0,82; 1,00) 0,72 (0,66; 0,73)** 0,0 2,67 0,008 
СКО, с 0,07 (0,06; 0,09) 0,07 (0,06; 0,08) 20,0 0,29 0,767 
Мо, с 0,85 (0,80; 1,06) 0,66 (0,65; 0,70) 7,0 1,84 0,066 
АМо, % 28,7 (27,0; 31,5) 35,9 (27,5; 41,2) 13,0 1,13 0,260 
Ме, с 0,88 (0,82; 0,99) 0,70 (0,66; 0,73)** 0,0 2,67 0,008 
ВР, с 0,34 (0,33; 0,53) 0,31 (0,24; 0,34) 10,0 1,48 0,139 
ИВР, у. е. 83,7 (44,3; 89,6) 97,4 (83,1; 148,0) 11,0 1,36 0,173 
ПАПР, у. е. 31,7 (27,9; 36,8) 47,0 (39, 3;63,6) 13,0 1,13 0,260 
ВПР, у. е. 3,13 (2,79; 3,51) 4,86 (4,08; 6,13)* 5,0 2,07 0,038 
ИН, у. е. 46,1 (42,2; 53,6) 74,6 (55,4; 118,0) 8,0 1,72 0,086 

Примечание. Различия между изучаемыми показателями статистически значимы: * p < 0,05; ** p < 0,01 
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Сокращение интервалов R-R, выражающееся 
в уменьшении значений мер центральной тенден-
ции (М и Ме), является нормальной реакцией ор-
ганизма на предъявленные к системе кровообра-
щения требования, связанные с увеличением на-
грузки. Данную функциональную перестройку 
можно наблюдать до и после двухнедельных 
учебно-тренировочных сборов при проведении 
ортостатической пробы. Переход из исходного 
функционального состояния в новое достигался 

до двухнедельных учебно-тренировочных сборов 
за счет снижения влияния парасимпатической 
системы, о чем свидетельствует увеличение зна-
чений ВПР в группе участниц исследования [6, 7]. 

После двухнедельных учебно-тренировочных 
сборов у спортсменок при анализе показателей 
КИГ в покое и при проведении ортостатической 
пробы выявлены статистически значимые разли-
чия по показателям М, АМо, Ме, ИВР. Результа-
ты расчетов представлены в таблице 2. 

Таблица 2 — Показатели КИГ спортсменок в покое и при ортостатической пробе после трениро-
вочного стресса 

Показатель, ед. изм. Фон Ортостатическая проба T Z p 
ЧСС, уд./мин 66 (58; 73) 79 (74; 85) 8,0 1,40 0,161 
М, с 0,92 (0,84; 1,09) 0,78 (0,71; 0,86)* 1,0 2,38 0,017 
СКО, с 0,05 (0,04; 0,14) 0,11 (0,07; 0,14) 15,0 0,42 0,674 
Мо, с 0,94 (0,81; 1,11) 0,80 (0,71; 0,94) 8,0 1,40 0,161 
АМо, % 38,4(32,10; 43,75) 27,30(24,15; 32,25)* 0,0 2,52 0,012 
Ме, с 0,92 (0,83; 1,09) 0,78 (0,71; 0,85)* 1,0 2,38 0,017 
ВР, с 0,30 (0,23; 0,68) 0,42 (0,39; 0,52) 14,0 0,56 0,575 
ИВР, у. е. 128,5 (53,1; 176,5) 62,0 (53,7; 86,0)* 3,0 2,10 0,036 
ПАПР, у. е. 40,8 (32,1; 59,7) 33,6 (28,4; 42,1) 12,0 0,84 0,401 
ВПР, у. е. 3,41 (2,57; 4,61) 3,07 (2,10; 3,74) 9,0 1,26 0,208 
ИН, у. е. 59,4 (37,5; 102,6) 37,8 (29,8; 62,6) 6,0 1,68 0,093 

Примечание. Различия между изучаемыми показателями статистически значимы: * p < 0,05 
 
 

После учебно-тренировочных сборов пере-
ход вегетативной нервной системы от исходного 
к новому функциональному состоянию у спорт-
сменок обусловлен изменением баланса симпати-
ческого и парасимпатического ее отделов в сто-
рону преобладания парасимпатического, о чем 
свидетельствует снижение значений ИВР. Сни-
жение значений АМо при проведении ортостати-
ческой пробы после учебно-тренировочных сбо-
ров также указывает на увеличение влияния пара-
симпатического отдела нервной системы [6, 7]. 

При анализе парных измерений показате-
лей КИГ до и после учебно-тренировочных 
сборов при проведении ортостатической про-
бы у девушек-гребцов были выявлены стати-
стически значимые различия по параметрам 
АМо (T = 1,0; Z = 1,99; p = 0,046) и ПАПР (T = 
1,0; Z = 1,99; p = 0,046). Тенденции к наличию 
статистически значимых различий при прове-
дении ортостатической пробы до и после тре-
нировочного стресса выявлены по показателям 
ВР (T = 2,0; Z = 1,78; p = 0,075), ВПР (T = 2,0; 
Z = 1,78; p = 0,075) и ИН (T = 2,0; Z = 1,78; p = 
0,075). Показатели КИГ в покое до и после 
двухнедельных учебно-тренировочных сборов 
статистически значимо не различались. 

При сравнении динамики показателей КИГ 
до и после двухнедельных учебно-тренировочных 
сборов в ортостатической пробе у спортсменок 
выявлено повышение активности парасимпатиче-
ского отдела нервной системы, которое сопрово-
ждается снижением степени соответствия между 
активностью симпатического отдела нервной сис-

темы и ведущим уровнем функционирования си-
ноатриального узла, о чем свидетельствует сни-
жение показателя адекватности процессов регу-
ляции. Выявлена тенденция к снижению степени 
централизации управления сердечным ритмом по 
сравнению со значениями аналогичного показа-
теля до учебно-тренировочных сборов (снижение 
значений ИН). О повышении активности пара-
симпатического отдела могут свидетельствовать 
выявленные при проведении анализа данных ор-
тостатической пробы тенденции: рост вариацион-
ного размаха, снижение значений вегетативного 
показателя ритма [6, 7]. 

Преобладание парасимпатического отдела 
вегетативной нервной системы в регуляции ва-
риабельности сердечного ритма при проведе-
нии активной ортостатической пробы соответ-
ствует особенностям протекания физиологиче-
ских процессов у девушек-гребцов этого воз-
раста с учетом специфики тренировочного 
процесса для циклических видов спорта. В ря-
де публикаций авторами отмечается, что пере-
ход от эйтонического типа регуляции сердеч-
ного ритма к парасимпатикотоническому ха-
рактерен для тренировочных нагрузок средней 
интенсивности и указывает на высокую эконо-
мичность автономной регуляции [10, 11]. 

Значения ИН у большинства девушек-
гребцов до и после тренировочных сборов в 
покое соответствовали высокому и удовлетво-
рительному уровню адаптивных качеств по 
классификации Б. А. Пыхтеева [12]. Влияние 
парасимпатического отдела вегетативной нерв-
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ной системы было сбалансировано с требова-
ниями, предъявляемыми к организму в ходе 
тренировочного процесса. Данный тип регуля-
ции может расцениваться как форма долговре-
менной адаптации на подготовительном этапе 
тренировочного цикла спортсменов. 

Проведенный анализ различий интегральных 
показателей КИГ исследования спортсменок до и 
после двухнедельных учебно-тренировочных сбо-
ров позволил выявить тенденцию к наличию разли-
чий по показателю адаптивных резервов организма. 
Результаты расчетов представлены в таблице 3. 

Таблица 3 — Интегральные показатели КИГ спортсменок до и после тренировочного стресса 

Тренировочный стресс Показатель, ед. изм. до стресса после стресса T Z p 

Текущее функциональное состояние организма, у. е. 12 (12; 13) 12 (5; 13) 5,0 0,00 1,000
Адаптивные резервы организма, у. е.  4 (3; 4) 5 (4; 5) 0,0 1,83 0,068
Уровень функционирования функциональной 
системы, у. е. 5 (4; 5) 5 (4; 5) 1,5 0,80 0,423

Отношение стресс-индекса в покое и при орто-
статической пробе, у. е. 2,24 (1,48; 3,21) 0,56 (0,47; 0,77) 5,0 1,15 0,249

Прирост ЧСС, уд./мин 24,5 (23,1; 42,1) 25,3 (14,3; 35,1) 7,0 0,73 0,463
 
 

Изменение вегетативной реактивности в 
сторону преобладания парасимпатического от-
дела после тренировочного стресса в сочетании с 
наличием тенденции к увеличению адаптивных 
резервов организма свидетельствует о соблюде-
нии на базовом этапе тренировочного цикла ба-
ланса между нагрузками и функциональными 
возможностями организма в ходе подготовки де-
вушек-гребцов высшей квалификации. 

Выводы 
1. Тренировочный стресс на базовом этапе 

подготовки тренировочного цикла вызывает у 
девушек-гребцов изменение вегетативной ре-
активности в сторону преобладания влияний 
парасимпатического отдела. 

2. Изменение вегетативной реактивности в 
сторону преобладания влияний парасимпатиче-
ского отдела после тренировочного стресса у де-
вушек-гребцов сопровождается децентрализацией 
регуляторных влияний в пределах адаптивных 
возможностей сердечно-сосудистой системы. 
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СРАВНЕНИЕ ЗВУКОПРОВОДИМОСТИ НЕКОТОРЫХ ПРОТЕЗОВ ЦЕПИ 

СЛУХОВЫХ КОСТОЧЕК, ПРИМЕНЯЕМЫХ В ОТОХИРУРГИИ 
1О. Г. Хоров, 1В. А. Новоселецкий, 2В. В. Яничкин, 2А. С. Балыкин 

1Гродненский государственный медицинский университет 
2Гродненский государственный университет имени Янки Купалы 

Цель: сравнить звукопроводимость некоторых протезов цепи слуховых косточек из титана, тефлона и 
сверхвысокомолекулярного полиэтилена (СВМПЭ). 

Материал и методы. С помощью экспериментальной установки оценивали амплитудно-частотную 
характеристику протезов цепи слуховых косточек из титана, тефлона и СВМПЭ. 

Результаты. При сравнении полученных данных статистически значимых различий не выявлено. 
Заключение. Конструкция протеза цепи слуховых косточек из СВМПЭ может быть предложена по па-

раметрам звукопроводимости к применению в отохирургии для оссикулопластики. 

Ключевые слова: сверхвысокомолекулярный полиэтилен высокой плотности, протез, отохирургия. 
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COMPARISON OF SOUND TRANSMISSION OF SOME PROSTHESES 
OF THE OSSICULAR CHAIN APPLIED IN OTOSURGERY 

1O. G. Khorov, 1V. A. Novoseletskiy, 2V. V. Yanichkin, 2A. S. Balykin 
1Grodno State Medical University 

2Yanka Kupala State University of Grodno 

Objectives: to compare the sound transmission of some middle ear implants of titanium, teflon and ultra-high-
molecular-weight polyethylene of high density (UHMWPE). 

Materials and methods. The amplitude-frequency characteristics of the middle ear prostheses of titanium, tef-
lon and UHMWPE were assessed by the experimental setup.  

Results. The comparison of the received data revealed no statistically significant differences.  
Conclusion. According to the sound transmission parameters the design of the UHMWPE middle ear implant 

can be offered to be used in otosurgery for ossiculoplasty.  

Key words: ultra-high-molecular-weight polyethylene of high density, prosthesis, otosurgery. 
 
 

Введение 
Оссикулопластика, основанная на использо-

вании протезов специальных конструкций, изго-
товленных из биологически инертных материалов, 
является хирургическим вмешательством, с по-
мощью которого устраняются различные дефекты 
оссикулярной системы среднего уха. В настоящее 
время предлагается значительное количество раз-
личных протезов цепи слуховых косточек. Форма 
большинства из них в большей или меньшей сте-
пени напоминает поршень или пистон. Некоторые 
вариации по форме приобретают определенное 
значение при интраоперационной установке им-
планта в соответствии с индивидуальными анато-
мическими особенностями барабанной полости 
конкретного пациента. Стабильность нахождения 
протеза в среднем ухе в течение длительного вре-
мени также обеспечивается биосовместимостью 
материала, из которого изготовлен протез.  

Интерес к совершенствованию сущест-
вующих моделей протезов связан с отсутстви-
ем до настоящего времени универсального 
протеза, который бы с учетом индивидуальной 
анатомии оперированного уха мог бы быть ис-
пользован при оссикулопластике [1, 2, 3]. 

Нами предложена оригинальная конструк-
ция протеза цепи слуховых косточек, форма 
которого позволяет индивидуально подойти к 
процессу установки во время операции в соот-
ветствии с анатомическими особенностями ба-
рабанной полости и обеспечить его устойчи-
вость. Одним из материалов, из которых может 
быть изготовлен имплант, является сверхвысо-
комолекулярный полиэтилен высокой плотно-
сти марки «Chirulen» (ИСО 5834/2), биосо-
вместимость которого с тканями среднего уха 
в особых анатомических условиях барабанной 
полости доказана нами экспериментально [4, 5, 6]. 

Кроме формы и биологической совмести-
мости важной характеристикой протеза явля-
ется его звукопроводимость. Для оценки аку-
стических свойств имплантов среднего уха ис-
пользуются различные методы моделирования, 

основанные как на компьютерных или механи-
ческих моделях, так и на использовании пре-
паратов височной кости [2, 7–11]. 

Цель работы 
Сравнить звукопроводимость широко ис-

пользуемых в отохирургии разновидностей 
протезов из титана и тефлона с аналогичными 
свойствами протеза из сверхвысокомолекуляр-
ного полиэтилена нашей конструкции. 

Материал и методы 
Основной задачей нашего физического экс-

перимента было определение принципиальной 
возможности использования протезов, изготов-
ленных из сверхвысокомолекулярного полиэти-
лена высокой плотности (СВМПЭ) для протези-
рования цепи слуховых косточек. Для ее решения 
оценивали амплитудно-частотную характеристи-
ку (АЧХ) протезов цепи слуховых косточек из ти-
тана, тефлона и СВМПЭ. Частотный диапазон ис-
следований устанавливали в пределах от 0,4 до 5 кГц, 
несколько превышающих зону частот, имеющую 
значение для восприятия человеческого голоса 
[12], динамический — от 5 до 60 дБ. 

Для исследований мы использовали уста-
новку, которая упрощенно моделировала сред-
нее ухо, однако в то же самое время позволяла 
обеспечить постоянные условия для всех про-
водимых измерений (рисунки 1 и 2). 

В структурную схему экспериментальной 
установки входят (рисунок 1): 

1 — генератор низкочастотных сигналов 
Г3-118. Диапазон воспроизводимых генерато-
ром частот от 10 до 100 кГц. Встроенный атте-
нюатор позволяет изменять уровень выходного 
сигнала ступенчато через 10 дБ от 0 до 60 дБ и 
плавно в пределах каждой ступени от 0 до 10 дБ; 

2 — звуковой компрессор, представляю-
щий собой динамическую головку, встроен-
ную в воздушную звуковую камеру, соединен-
ную со звуковоспринимающим устройством 
акустическим каналом; 

3 — звуковоспроизводящее устройство (воз-
душная камера со встроенной плоской подвижной 
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мембраной, на которую в заранее выбранной точ-
ке устанавливается исследуемый образец протеза); 

4 — образец исследуемого протеза; 
5 — приемное устройство (пьезокерамиче-

ский звукосниматель); 
6 — линейный усилитель, предназначенный 

для усиления сигнала, поступающего с приемно-
го устройства. Коэффициент усиления в задан-

ном диапазоне частот близок к 100, что доста-
точно для регистрации и видеонаблюдения; 

7 — источник питания ± 15 В, с уровнем 
пульсации не более 15 мВ; 

8 — визуализатор (двулучевой осцилло-
граф С1-117); 

9 — регистрирующее устройство (цифро-
вой мультиметр APPA 109N). 

 

 
Рисунок 1 — Структурная схема экспериментальной установки 

для записи амплитудно-частотной характеристики протезов цепи слуховых косточек 
 

 
Рисунок 2 — Внешний вид установки для записи амплитудно-частотной характеристики 

протезов цепи слуховых косточек 
 
 
Методика проведения эксперимента со-

стояла в следующем. Элементы 1, 2, 3, 5, 6, 9 
экспериментальной установки (рисунки 1 и 2) 
составляли так называемую измерительную 
линию, сквозная АЧХ которой в целом не ли-
нейна. Чтобы избежать ошибок при определе-
нии амплитудно-частотной характеристики ис-
следуемых протезов цепи слуховых косточек, 
вызванных собственной АЧХ измерительной 
линии, в начале эксперимента проводили ее 
калибровку и линеаризацию. 

Низкочастотный генератор возбуждал мо-
нохроматические звуковые колебания задан-
ной частоты в звуковом компрессоре, которые 
через акустический канал передавались на зву-
ковоспроизводящее устройство. На упругую 
мембрану звуковоспроизводящего устройства 
в выбранную на все время исследований точку 

помещали датчик пьезокерамического звуко-
снимателя, который преобразовывал механи-
ческие звуковые колебания в электрический 
сигнал. Далее полученный сигнал через ли-
нейный усилитель с фиксированным коэффи-
циентом усиления, близким к 100, поступал на 
регистрирующее устройство. Уровень выход-
ного сигнала звукового генератора задавался 
так, чтобы на всех заданных частотах напря-
жение на регистрирующем устройстве остава-
лось постоянным. Таким образом, обеспечива-
лась линейность собственной сквозной АЧХ 
измерительной линии на заданных фиксиро-
ванных частотах генератора. Калибровку из-
мерительной линии заканчивали составлением 
таблицы установочных значений уровней вы-
ходного сигнала генератора на каждой из фик-
сированных точек диапазона (таблица 1). 
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Таблица 1 — Калибровочные величины измерительной линии 

№ 
п/п 

Частота генератора 
(Гц) 

Уровень сигнала на входе линии 
(мВ) 

Уровень сигнала на выходе линии 
(мВ) 

1 400 870 400 
2 800 825 400 
3 1000 760 400 
4 1200 910 400 
5 1400 1050 400 
6 1800 1120 400 
7 2200 1240 400 
8 2500 1070 400 
9 3000 940 400 

10 3500 980 400 
11 4000 1200 400 
12 4500 1500 400 
13 5000 1680 400 

 
 
Одновременно с калибровкой линии нами 

проводилась оценка ее динамического диапа-
зона путем изменения в заданных пределах 
уровня сигнала генератора. При этом по ос-
циллограмме оценивали искажение формы си-
нусоидального сигнала на выходе измеритель-
ной линии. Считали, что динамический диапа-
зон удовлетворителен, если форма синусоиды 
существенно не искажается в пределах задан-
ного диапазона изменений уровня сигнала. 

На следующем этапе исследовали амплитудно-
частотную характеристику протезов среднего уха. 

Вначале в пределах динамического диапа-
зона определяли АЧХ протеза из титана типа 
Arial фирмы «Heinz Kurz GmbH Medizintechnik» 
(Германия), как конструкции с доказанной кли-
нико-аудилогической эффективностью [1, 13], 
которая в дальнейшем принималась нами в каче-
стве эталона для сравнения с аналогичными ха-
рактеристиками других исследуемых протезов. 

На датчик пьезокерамического звукосни-
мателя через переходник плотно надевался тита-
новый протез, шляпка которого устанавливалась 
в выбранную заранее точку мембраны. Включа-
ли питание всех составных элементов измери-
тельной линии. Выходное напряжение генерато-
ра ослабляли на -30 дБ, выставляли частоту вы-
ходного сигнала, равную 400 Гц, и на экране ос-
циллографа (луч 2) наблюдали синусоидальный 
сигнал, действующий на входе линии. Луч 1 ос-
циллографа использовался для визуальной оцен-
ки качества сигнала генератора. Амплитуда 
входного сигнала устанавливалась в соответст-
вии с таблицей 1 для частоты 400 Гц. По циф-

ровой шкале мультиметра производили снятие 
значения напряжения сигнала на выходе линии, 
и эти данные заносили в таблицу 2. Аналогич-
ным образом прописывались остальные выбран-
ные опорные точки АЧХ (800, 1000, 1200, 1400, 
1800, 2200, 2500, 3000, 3500, 4000, 4500, 5000 
Гц). При этом в каждой из исследуемых точек 
также определяли динамический диапазон про-
теза, для чего увеличивали амплитуду сигнала с 
генератора от -30 до 0 дб и по экрану осцилло-
графа оценивали форму синусоиды до момента 
начала ее существенного искажения. 

Аналогичным образом прописывали ам-
плитудно-частотную характеристику протезов 
из тефлона в форме пистона фирмы DEMED 
(Польша) и сверхвысокомолекулярного поли-
этилена высокой плотности нашей конструк-
ции. Данные измерений записывались соответ-
ственно в таблицы 3 и 4.  

В связи с тем, что исследования носят ста-
тистический характер, для получения доста-
точно высокой достоверности результатов за-
пись каждой точки АЧХ производилась, по 
крайней мере, три раза (в таблицах приводятся 
усредненные за три измерения значения).  

Математический анализ полученных ре-
зультатов проводили с использованием про-
граммы «Statistica», 6.0 с помощью теста Крас-
кела-Уоллиса. Статистически значимыми раз-
личия считались при степени безошибочного 
прогноза, равной 95 % (p < 0,05). 

Результаты и обсуждение 
Результаты, представлены в виде таблиц 2, 

3, 4 и сводного графика (рисунок 2). 

Таблица 2 — Амплитудно-частотная характеристика протеза цепи слуховых косточек из титана 

№ 
п/п 

Частота генератора 
(Гц) 

Уровень сигнала на входе линии 
(мВ) 

Уровень сигнала на выходе линии 
(мВ) 

1 400 870 400 
2 800 825 400 
3 1000 760 400 
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Окончание таблицы 2 

№ 
п/п 

Частота генератора 
(Гц) 

Уровень сигнала на входе линии 
(мВ) 

Уровень сигнала на выходе линии 
(мВ) 

4 1200 910 400 
5 1400 1050 400 
6 1800 1120 400 
7 2200 1240 400 
8 2500 1070 400 
9 3000 940 400 

10 3500 980 400 
11 4000 1200 400 
12 4500 1500 400 
13 5000 1680 400 

Таблица 3 — Амплитудно-частотная характеристика протеза цепи слуховых косточек из сверхвы-
сокомолекулярного полиэтилена высокой плотности 

№ 
п/п 

Частота генератора 
(Гц) 

Уровень сигнала на входе линии 
(мВ) 

Уровень сигнала на выходе линии 
(мВ) 

1 400 870 394 
2 800 825 391 
3 1000 760 381 
4 1200 910 380 
5 1400 1050 376 
6 1800 1120 372 
7 2200 1240 368 
8 2500 1070 361 
9 3000 940 364 

10 3500 980 360 
11 4000 1200 367 
12 4500 1500 364 
13 5000 1680 351 

Таблица 4 — Амплитудно-частотная характеристика протеза цепи слуховых косточек из тефлона 

№ 
п/п 

Частота генератора 
(Гц) 

Уровень сигнала на входе линии 
(мВ) 

Уровень сигнала на выходе линии 
(мВ) 

1 400 870 392 
2 800 825 391 
3 1000 760 382 
4 1200 910 380 
5 1400 1050 378 
6 1800 1120 374 
7 2200 1240 366 
8 2500 1070 363 
9 3000 940 365 

10 3500 980 358 
11 4000 1200 366 
12 4500 1500 362 
13 5000 1680 350 

 

 
Рисунок 3 — Амплитудно-частотная характеристика калибровочной линии (1) 
и образцов протезов цепи слуховых косточек из исследуемых материалов (2, 3, 4) 
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Визуальная оценка представленных графи-
ческих данных позволяет сделать заключение, 
что, несмотря на различия в материале и форме 
протезов цепи слуховых косточек, амплитудно-
частотная характеристика исследуемых конст-
рукций отличается незначительно. Статистически 
значимых различий нет во всех случаях (p > 0,05). 

Заключение 
По данным электроакустического экспе-

римента, амплитудно-частотная характеристи-
ка протеза, выполненного из титана, являюще-
гося одним из стандартных материалов для ос-
сикулопластики, в частотном диапазоне от 400 
до 500 Гц составляет 347–390 мВ, протеза из 
тефлона — 350–392 мВ. 

Звукопроводимость протеза цепи слухо-
вых косточек из СВМПЭ в зоне частот от 400 
до 5000 Гц составляет 351–394 мВ и не имеет 
статистически значимых отличий от аналогич-
ных характеристик протезов из титана и теф-
лона во всем исследуемом диапазоне частот. 

Учитывая данные проведенного нами элек-
троакустического эксперимента, конструкция 
протеза цепи слуховых косточек из СВМПЭ 
может быть предложена по параметрам звуко-
проводимости к применению в отохирургии 
для оссикулопластики. 
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ МОДЕЛИРОВАНИЕ 

БИОЛОГИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТИ ПОЧВ В ПРОМЫШЛЕННОЙ ЗОНЕ Г. ГОМЕЛЯ 

Н. И. Дроздова, Ю. М. Жученко 

Гомельский государственный университет им. Ф. Скорины 

В работе рассматривается один из подходов к решению задачи исследования возможных взаимосвязей 
уровня техногенного загрязнения почв и их ферментативной активности. Преимуществом использования 
этих показателей является возможность не только быстрого определения изменений в экосистемах на очень 
ранних стадиях, но и прогнозирования степени и направленности изменений, происходящих в них. 

Ключевые слова: тяжелые металлы, ферменты, ферментативная активность почв, ферментативная ин-
дикация загрязнения почв, статистические характеристики, множественная корреляция и регрессия. 

EXPERIMENTAL MODELLING OF BIOLOGICAL ACTIVITY OF SOILS 
IN THE INDUSTRIAL ZONE OF GOMEL 

N. I. Drozdova, Yu. M. Zhuchenko 

Gomel State University named after F. Scorina 

The article considers one of the approaches to solution of the study problem of possible interrelations of the 
level of technogenic pollution of soils with their biological activity. The advantage of the use of these indicators is 
not only a possibility of fast definition of changes in ecosystems at very early stages, but also a possibility of fore-
casting the degree and orientation of the occurring changes. 

Key words: heavy metals, enzymes, biological activity and indication of soils, statistical characteristics, multi-
ple correlation and regress. 
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Введение 
Прогноз загрязнения объектов биосферы в 

условиях интенсивного антропогенного воз-
действия является необходимым этапом реше-
ния комплекса проблем, связанных с организа-
цией жизни населения на этой территории. 
Методы и модели, применяемые для решения 
этой задачи, базируются на эксперименталь-
ных данных о содержании тяжелых металлов в 
почве и растительности. 

В условиях возросшей антропогенной на-
грузки на биосферу почва, являясь элементом 
природной системы и находясь в динамиче-
ском равновесии со всеми другими компонен-
тами, подвергается деградационным процес-
сам. Потоки веществ, попадая в почву в ре-
зультате антропогенной деятельности, вклю-
чаются в естественные циклы, нарушая нор-
мальное функционирование почвенной биоты, 
и как следствие, всей почвенной системы. 
Среди различных биологических критериев 
оценки антропогенного влияния на почвы наи-
более оперативными и перспективными явля-
ются биохимические показатели, дающие све-
дения о динамике важнейших ферментативных 
процессов в почве. В каждом типе почвы в за-
висимости от условий накапливается опреде-
ленная совокупность ферментов. Интенсив-
ность ферментативных процессов зависит от 
конкретных условий: наличия и концентрации 
субстрата, температуры, влажности, значений 
рН и др. Ферментативная активность — один 
из показателей потенциальной активности 

почв, характеризующий потенциальную спо-
собность системы сохранять гомеостаз. 

Цель работы 
Проведение оценки относительного вкла-

да некоторых агрохимических показателей 
(рН, содержания гумуса и подвижного фос-
фора) и концентрации тяжелых металлов в 
формирование активности почвенных фер-
ментов для выявления чувствительного про-
гнозного критерия уровня деградации почвы 
промышленной зоны. 

Материалы и методы 
Объектом исследований являлись образцы 

дерново-подзолистой почвы промышленной 
зоны г. Гомеля в районе ОАО «Гомельский ли-
тейный завод «Центролит». 

Предметом исследования являлись агрохими-
ческие показатели почвы, ферментативная актив-
ность почвы, содержание тяжелых металлов. 

На экспериментальной площади было вы-
делено 12 пробных площадок размером 100 × 
100 см, с которых методом конверта на глуби-
ну 0–20 см отбирались пробы почвы [1]. Они 
были высушены, перемешаны, квартованы и 
просеяны через сито с диаметром пор 1 мм [2, 3]. 

Определение содержания подвижных и ва-
ловых форм тяжелых металлов (Cu, Zn, Pb, Cd) 
проводилось методом атомно-абсорбционной 
спектрометрии с пламенной атомизацией на 
приборе «Solaar-M6». 

Для определения агрохимических характе-
ристик почвы были использованы стандартные 
методы (таблица 1) [3]. 

Таблица 1 — Методы определения агрохимических характеристик почвы 

Агрохимическая характеристика Метод 
pH Потенциометрический метод 
Гидролитическая кислотность Титриметрический метод 
Содержание гумуса Метод Тюрина 
Содержание фосфора Метод Кирсанова 

 
 

Успешному использованию ферментатив-
ного метода для индикации загрязнения почвы 
тяжелыми металлами способствует то важное 
обстоятельство, что определение активности 
ферментов имеет достаточно высокую точ-
ность: ошибка для гидролаз не более 5 %, а для 
оксидоредуктаз — не более 8 % [4]. Для опре-
деления ферментативной активности почвы 
использовались апробированные методические 
разработки. Определение активности инверта-
зы проводили по методу А. И. Чундеровой. 

Колориметрически определяли активности 
уреазы и протеазы [5, 6]. 

Результаты и обсуждение 
Исходная информация была подвергнута 

статистической обработке [7, 8] по определе-
нию корреляционной связи между фермента-
тивной активностью почв и содержанием тя-
желых металлов, а также агрохимическими по-
казателями. Результаты определения значений 
парных коэффициентов корреляции представ-
лены в таблице 2. 

Таблица 2 — Коэффициенты парной корреляции 

Переменная Cu Zn Pb Cd P2O5 pH Гумус Инвертаза Уреаза Протеаза 
Cu 1,00 0,88 0,79 0,77 -0,56 0,60 -0,71 -0,88 -0,86 -0,89 
Zn 0,88 1,00 0,92 0,94 -0,56 0,66 -0,72 -0,91 -0,88 -0,90 
Pb 0,79 0,92 1,00 0,94 -0,58 0,74 -0,65 -0,80 -0,86 -0,89 
Cd 0,77 0,94 0,94 1,00 -0,51 0,74 -0,64 -0,85 -0,88 -0,83 
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Окончание таблицы 2 

Переменная Cu Zn Pb Cd P2O5 pH Гумус Инвертаза Уреаза Протеаза 
P2O5 -0,56 -0,56 -0,58 -0,51 1,00 -0,50 0,12 0,34 0,53 0,63 
pH 0,60 0,66 0,74 0,74 -0,50 1,00 -0,65 -0,66 -0,89 -0,81 
Гумус -0,71 -0,72 -0,65 -0,64 0,12 -0,65 1,00 0,84 0,75 0,81 
Инвертаза -0,88 -0,91 -0,80 -0,85 0,34 -0,66 0,84 1,00 0,89 0,88 
Уреаза -0,86 -0,88 -0,86 -0,88 0,53 -0,89 0,75 0,89 1,00 0,93 
Протеаза -0,89 -0,90 -0,89 -0,83 0,63 -0,81 0,81 0,88 0,93 1,00 

 
 

Из данных таблицы 2 следует, что корре-
ляционная связь между содержанием тяжелых 
металлов и биологической активностью почв 
сильная (r= -0,80 – -0,91), обратная и досто-
верная при уровне значимости гораздо мень-
ше 0,05. Таким образом, концентрация тяже-
лых металлов существенным образом влияет 
на биологическую активность почв, что со-
гласуется с результатами, полученными дру-
гими исследователями. 

Линии регрессий аппроксимируются ли-
нейной функцией Пирсона типа: 

Сi = a + b × Cj, 
где: Сi — концентрация показателя биоло-

гической активности почв инвертаза (мг глюко-
зы/1 г почвы за 48 ч), уреаза (мг NH3/10 г почвы за 
24 ч.), протеаза (мг глицина/10 г почвы за 24 ч.); 

Cj — концентрация тяжелых металлов в 
почве (Cu, Zn, Pb, Cd), мг/кг; 

a — свободный член уравнения регрессии; 
b — коэффициент регрессии. 
Представленные уравнения и коэффициен-

ты регрессии также достоверны при уровне 
значимости р ≤ 0,05. 

 

CInvertasa = 8,02 – 0,10 CCu; 
CInvertasa = 8,29 – 0,15 CZn; 
CInvertasa = 8,61 – 1,15 CPb; 
CInvertasa = 10,23 – 67,99 CCd; 

CUreasa = 0,29 – 0,006 CCu; 
CUreasa = 0,30 – 0,009 CZn; 
CUreasa = 0,33 – 0,07 CPb; 
CUreasa = 0,43 – 4,17 CCd; 

CProteasa = 4,16 – 0,073 CCu; 
CProteasa = 4,32 – 0,11 CZn; 
CProteasa = 4,74 – 0,93 CPb; 
CProteasa = 5,69 – 48,51 CCd. 

 
Все полученные значения парных коэффи-

циентов корреляции достоверны при уровне 
значимости р ≤ 0,05. Это обстоятельство по-
зволяет провести более глубокий статистиче-
ский анализ: процедуру множественной корре-
ляции и регрессии. В связи с этим были вы-
полнены 15 вариантов обработки данных. 

Результативным признаком (зависимая пе-
ременная) являются значения одного из пока-
зателей ферментативной активности почв (Ci). 
Независимые переменные: концентрации под-
вижных форм одного из тяжелых металлов и 
агрохимические показатели почвы, оказываю-
щие существенное влияние на подвижность 
элементов (варианты 1–12). И наконец, три ва-
рианта, где в качестве независимых перемен-
ных помимо агрохимических показателей вы-
брано суммарное содержание меди, цинка, 
кадмия и свинца (варианты 13–15): 

CInvertasa = f (CCu, CP2O5, CpH, CGumus) 
CInvertasa = f (CZn, CP2O5, CpH, CGumus) 
CInvertasa = f (CPb, CP2O5, CpH, CGumus) 
CInvertasa = f (CCd, CP2O5, CpH, CGumus) 
CUreasa = f (CCu, CP2O5, CpH, CGumus) 
CUreasa = f (CZn, CP2O5, CpH, CGumus) 

CUreasa = f (CPb, CP2O5, CpH, CGumus) 
CUreasa = f (CCd, CP2O5, CpH, CGumus) 
CProteasa = f (CCu, CP2O5, CpH, CGumus) 
CProteasa = f (CZn, CP2O5, CpH, CGumus) 
CProteasa = f (CPb, CP2O5, CpH, CGumus) 
CProteasa = f (CCd, CP2O5, CpH, CGumus) 
CInvertasa = f (CCu, Czn, CPb, CCd, CP2O5, CpH, CGumus) 
CUreasa = f (CCu, CZn, CPb, CCd, CP2O5, CpH, CGumus) 
CProteasa = f (CCu, CZn, CPb, CCd, CP2O5, CpH, CGumus) 
Результаты обработки, включая значения 

множественной корреляции (R), эмпирический F-
критерий, уровень значимости и коэффициенты 
уравнения регрессии, приведены в таблицах 3 и 4. 

Уравнения регрессии представлены линей-
ными уравнениями Пирсона в таблицах 3, 4: 

Ci = a + b·Cj + c·CP2O5 + d·CpH + e·CGumus 
(варианты 1–12), 

Ci = a + b·CCu + c·CZn + d·CPb + e·CCd + 
f·CP2O5 + g·CpH + h·CGumus (варианты 13–15), 

где: 
Сi — показатель ферментативной активно-

сти почв; 
Cj —концентрация тяжелых металлов в 

почве (Cu, Zn, Pb, Cd); 
a–h — коэффициенты уравнения регрессии. 

Таблица 3 — Параметры множественной корреляции и регрессии (инвертаза) 

Инвертаза Своб. член ТМ P2O5 рН Гумус 
№ R F p a b c d e 
1 0,94 54,5 ≤ 0,05 6,198 -0,074 -0,0011 -0,232 1,460 
2 0,95 76,9 ≤ 0,05 6,013 -0,123 -0,0012 -0,081 1,346 
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Окончание таблицы 3 

Инвертаза Своб. член ТМ P2O5 рН Гумус 
№ R F p a b c d e 
3 0,91 36,5 ≤ 0,05 0,438 -0,639 0,0004 0,134 2,831 
4 0,94 55,6 ≤ 0,05 1,022 -45,49 0,0006 0,291 2,729 
5 0,98 160,8 ≤ 0,05 0,661 -0,004 -0,000043 -0,064 -0,010 
6 0,97 118,3 ≤ 0,05 0,561 -0,005 -0,00002 -0,056 0,0098 
7 0,95 73,2 ≤ 0,05 0,345 -0,028 0,000045 -0,047 0,067 
8 0,96 79,1 ≤ 0,05 0,354 -1,749 0,00006 -0,041 0,067 
9 0,99 254,3 ≤ 0,05 0,478 -0,022 0,0020 -0,258 1,552 

10 0,98 218,0 ≤ 0,05 -0,191 -0,028 0,0022 -0,211 1,693 
11 0,98 247,9 ≤ 0,05 -0,980 -0,260 0,0023 -0,126 1,873 
12 0,98 186,3 ≤ 0,05 -1,435 -9,183 0,0026 -0,136 2,040 

Таблица 4 — Параметры множественной корреляции и регрессии 

Св. член Cu Zn Pb Cd P2O5 рН Гумус№ Активность R F p 
a b c d e f g h 

13 Инвертаза 0,97 62,12 ≤ 0,05 8,20 -0,04 -0,10 0,42 -17,63 -0,0017 -0,16 0,87 
14 Уреаза 0,98 128,0 ≤ 0,05 0,74 -0,0027 -0,0032 0,0059 -0,12 -0,00007 -0,063 -0,03 
15 Протеаза 0,99 239,8 ≤ 0,05 1,38 -0,017 -0,020 -0,35 17,71 0,0014 -0,28 1,24 

 
 

Из представленных в таблицах 3–4 данных 
следует, что для всех вариантов множествен-
ные коэффициенты корреляции имеют высокое 
значение 0,95–0,99, нулевая гипотеза об отсутст-
вии корреляции отвергается: H0 : R = 0 и прини-
мается альтернативная гипотеза, свидетельст-
вующая о достоверности корреляции и регрессии, 
так как F ≥ Fst при уровне значимости р ≤ 0,05. 

Взаимосвязи между переменными можно 
получить путем анализа результатов парной и 
частной корреляции, представленных в табли-
цах 4, 5. Частный коэффициент корреляции — 
это показатель, измеряющий степень сопря-
женности двух признаков при постоянном зна-
чении остальных. 

Чтобы уяснить смысл частного коэффици-
ента корреляции, рассмотрим результаты об-
работки, представленные в таблице 5. 

Частный коэффициент корреляции между 
ферментативной активностью почв и концен-
трацией тяжелых металлов показывает, что 

лишь часть взаимосвязи этих признаков в об-
щей корреляции обусловлена влиянием ос-
тальных признаков для всех 12 вариантов. При 
этом частные коэффициенты корреляции по 
значению меньше парных и не изменяют на-
правления корреляционной связи (например: 
для 1 варианта Cu: rп = –0,88, rч = –0,68; для 6 
варианта Zn: rп = –0,88, rч = –0,72; для 7 вари-
анта Pb: rп = –0,80, rч = –0,50; для 12 варианта 
Cd: rп = –0,83, rч = –0,42). 

Аналогичное заключение необходимо сде-
лать и в отношении частного коэффициента 
корреляции между ферментативной активно-
стью почв и агрохимическими показателями: 
гумус (варианты 1–4, 9–12), рН (варианты 5–8, 
9–12) и Р2О5 (варианты 3, 4, 7, 8). Здесь следу-
ет отметить, что частные коэффициенты кор-
реляции в ряде случаев существенно отлича-
ются от парных, что может свидетельствовать 
о более сильном влиянии остальных признаков 
на анализируемый признак. 

Таблица 5 — Параметры парной и частной корреляции и регрессии 

Парная корреляция Своб. член Коэф. при Х Частная корреляция № Переменные 
rп t p A b rч t p 

Cu -0,88 -10,71 ≤0,05 8,02 -0,10 -0,68 -5,21 ≤0,05 
P2O5 0,34 2,11 ≤0,05 5,13 0,003 -0,22 -1,25 0,22 
рН -0,66 -5,13 ≤0,05 13,02 -1,16 -0,23 -1,31 0,20 

1 

Гумус 0,84 9,06 ≤0,05 -2,38 3,99 0,40 2,42 ≤0,05 
Zn -0,91 -12,81 ≤0,05 8,29 -0,15 -0,78 -6,93 ≤0,05 
P2O5 0,34 2,11 ≤0,05 5,13 0,003 -0,29 -1,68 0,10 
рН -0,66 -5,13 ≤0,05 13,02 -1,16 -0,10 -0,54 0,59 

2 

Гумус 0,84 9,06 ≤0,05 -2,38 3,99 0,44 2,71 ≤0,05 
Pb -0,80 -7,84 ≤0,05 8,61 -1,15 -0,50 -3,21 ≤0,05 
P2O5 0,34 2,11 ≤0,05 5,13 0,003 0,08 0,44 0,66 
рН -0,66 -5,13 ≤0,05 13,02 -1,16 0,11 0,62 0,54 

3 

Гумус 0,84 9,06 ≤0,05 -2,38 3,99 0,67 4,99 ≤0,05 
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Окончание таблицы 5 

Парная корреляция Своб. член Коэф. при Х Частная корреляция № Переменные 
rп t p A b rч t p 

Cd -0,85 -9,32 ≤0,05 10,23 -67,99 -0,69 -5,31 ≤0,05 
P2O5 0,34 2,11 ≤0,05 5,13 0,003 0,15 0,83 0,42 
рН -0,66 -5,13 ≤0,05 13,02 -1,16 0,27 1,57 0,13 

4 

Гумус 0,84 9,06 ≤0,05 -2,38 3,99 0,73 6,03 ≤0,05 
Cu -0,86 -9,74 ≤0,05 0,29 -0,01 -0,80 -7,39 ≤0,05 
P2O5 0,53 3,65 ≤0,05 0,08 0,003 -0,24 -1,37 0,18 
рН -0,89 -11,18 ≤0,05 0,72 -0,09 -0,87 -9,98 ≤0,05 

5 

Гумус 0,75 6,58 ≤0,05 -0,27 0,21 -0,08 -0,47 0,64 
Zn -0,88 -10,74 ≤0,05 0,30 -0,01 -0,72 -5,74 ≤0,05 
P2O5 0,53 3,65 ≤0,05 0,08 0,003 -0,08 -0,44 0,67 
рН -0,89 -11,18 ≤0,05 0,72 -0,09 -0,81 -7,69 ≤0,05 

6 

Гумус 0,75 6,58 ≤0,05 -0,27 0,21 0,07 0,41 0,69 
Pb -0,86 -9,94 ≤0,05 0,33 -0,07 -0,50 -3,18 ≤0,05 
P2O5 0,53 3,65 ≤0,05 0,08 0,003 0,20 1,13 0,27 
рН -0,89 -11,18 ≤0,05 0,72 -0,09 -0,66 -4,92 ≤0,05 

7 

Гумус 0,75 6,58 ≤0,05 -0,27 0,21 0,43 2,69 ≤0,05 
Cd -0,88 -10,78 ≤0,05 0,43 -4,17 -0,61 -4,27 ≤0,05 
P2O5 0,53 3,65 ≤0,05 0,08 0,003 0,30 1,77 0,09 
рН -0,89 -11,18 ≤0,05 0,72 -0,09 -0,64 -4,67 ≤0,05 

8 

Гумус 0,75 6,58 ≤0,05 -0,27 0,21 0,49 3,10 ≤0,05 
Cu -0,89 -11,48 ≤0,05 4,16 -0,07 -0,62 -4,45 ≤0,05 
P2O5 0,63 4,67 ≤0,05 1,23 0,004 0,75 6,38 ≤0,05 
рН -0,81 -8,18 ≤0,05 8,89 -1,04 -0,59 -4,10 ≤0,05 

9 

Гумус 0,81 8,04 ≤0,05 -3,20 2,80 0,79 7,25 ≤0,05 
Zn -0,90 -12,00 ≤0,05 4,32 -0,11 -0,54 -3,58 ≤0,05 
P2O5 0,63 4,67 ≤0,05 1,23 0,003 0,77 6,76 ≤0,05 
рН -0,81 -8,18 ≤0,05 8,89 -1,04 -0,49 -3,16 ≤0,05 

10 

Гумус 0,81 8,04 ≤0,05 -3,20 2,80 0,81 7,66 ≤0,05 
Pb -0,89 -11,17 ≤0,05 4,74 -0,93 -0,61 -4,31 ≤0,05 
P2O5 0,63 4,67 ≤0,05 1,23 0,003 0,83 8,25 ≤0,05 
рН -0,81 -8,18 ≤0,05 8,89 -1,04 -0,33 -1,93 >0,05 

11 

Гумус 0,81 8,04 ≤0,05 -3,20 2,80 0,89 10,90 ≤0,05 
Cd -0,83 -8,70 ≤0,05 5,69 -48,51 -0,42 -2,58 ≤0,05 
P2O5 0,63 4,67 ≤0,05 1,23 0,003 0,85 9,07 ≤0,05 
рН -0,81 -8,18 ≤0,05 8,89 -1,04 -0,30 -1,75 >0,05 

12 

Гумус 0,81 8,04 ≤0,05 -3,20 2,80 0,89 10,83 ≤0,05 
 
 
В вариантах 9–12 частные коэффициенты 

корреляции между активностью протеазы и 
Р2О5 несколько выше по сравнению с парными. 

И наконец, в ряде случаев частные коэф-
фициенты корреляции между ферментативной 
активностью почв и агрохимическими показа-
телями значительно отличаются от парного ко-
эффициента корреляции не только по значе-
нию, но и по направлению: P2O5 (варианты 1, 
2, 5, 6); рН (вариант 4). 

В этих случаях влияние может быть на-
столько сильным, что частная корреляция оказы-
вается недостоверной (в таблицах 5–6 в столбце 
rп такие случаи помечены серым фоном). 

Таким образом, анализ множественной корре-
ляции, представленный в таблице 5, свидетельству-
ет о сложном взаимодействии независимых пере-
менных как между собой, так и об их совместном 
влиянии на величину результативного признака. 

Еще более сложная ситуация в интерпрета-
ции полученных результатов обработки склады-

вается при проведении процедуры множествен-
ной корреляции и регрессии между фермента-
тивной активностью почв (инвертазы, уреазы, 
протеазы) и независимыми переменными (Cu, 
Zn, Pb, Cd, P2O5, pH, гумус). 

В таблице 6 представлены результаты об-
работки парной и частной корреляций. 

Из результатов обработки представленных 
в таблице данных (результативный признак 
инвертаза, вариант 13), Cu и Zn в особых слу-
чаях являются ведущими тяжелыми металла-
ми, определяющими (снижающими) величину 
активности инвертазы в почве. Их влияние на-
столько сильное, что концентрации Pb и Cd в 
установленных пределах не дают существен-
ного вклада: у коэффициента частной корреля-
ции для Pb меняется знак и частные корреля-
ции для этих тяжелых металлов недостоверны. 
Снижается также влияние рН и гумуса на ре-
зультативный признак, а для P2O5 частная кор-
реляция меняет направление. 
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Таблица 6 — Параметры парной и частной корреляции и регрессии 

Парная корреляция Своб. член Коэф. при Х Частная корреляция № Переменные rп t p a b rч t p 
Cu -0,88 -10,71 ≤0,05 8,02 -0,10 -0,52 -3,20 ≤0,05 
Zn -0,91 -12,81 ≤0,05 8,29 -0,15 -0,40 -2,34 ≤0,05 
Pb -0,80 -7,84 ≤0,05 8,61 -1,15 0,33 1,86 >0,05 
Cd -0,85 -9,32 ≤0,05 10,23 -67,99 -0,19 -1,00 >0,05 
P2O5 0,34 2,11 ≤0,05 5,13 0,003 -0,37 -2,11 ≤0,05 
рН -0,66 -5,13 ≤0,05 13,02 -1,16 -0,17 -0,91 >0,05 

13 

Гумус 0,84 9,06 ≤0,05 -2,38 3,99 0,29 1,59 >0,05 
Cu -0,86 -9,74 ≤0,05 0,29 -0,01 -0,70 -5,17 ≤0,05 
Zn -0,88 -10,74 ≤0,05 0,30 -0,01 -0,33 -1,85 >0,05 
Pb -0,86 -9,94 ≤0,05 0,33 -0,07 0,12 0,62 >0,05 
Cd -0,88 -10,78 ≤0,05 0,43 -4,17 -0,03 -0,16 >0,05 
P2O5 0,53 3,65 ≤0,05 0,08 0,0003 -0,38 -2,14 ≤0,05 
рН -0,89 -11,18 ≤0,05 0,72 -0,09 -0,85 -8,36 ≤0,05 

14 

Гумус 0,75 6,58 ≤0,05 -0,27 0,21 -0,27 -1,46 >0,05 
Cu -0,89 -11,48 ≤0,05 4,16 -0,07 -0,55 -3,52 ≤0,05 
Zn -0,90 -12,00 ≤0,05 4,32 -0,11 -0,23 -1,27 >0,05 
Pb -0,89 -11,17 ≤0,05 4,74 -0,93 -0,61 -4,08 ≤0,05 
Cd -0,83 -8,70 ≤0,05 5,69 -48,51 0,45 2,66 ≤0,05 
P2O5 0,63 4,67 ≤0,05 1,23 0,004 0,67 4,71 ≤0,05 
рН -0,81 -8,18 ≤0,05 8,89 -1,04 -0,61 -4,08 ≤0,05 

15 

Гумус 0,81 8,04 ≤0,05 -3,20 2,80 0,75 5,99 ≤0,05 
 
 
Аналогичная ситуация реализуется при ана-

лизе парной и частной корреляции, когда резуль-
тативным признаком является активность уреа-
зы. В этом случае концентрации Cu и рН полно-
стью определяют активность (снижение) уреазы 
(вариант 14), а частные корреляции P2O5 и гуму-
са изменяют знак на противоположный. 

В таблице 6 (вариант 15) также показано, 
что Cu и Pb составляют конкуренцию Zn и Cd. 
При этом частная корреляция между активно-

стью протеазы и концентрацией Cd становится 
положительной и достоверной. Величину актив-
ности протеазы также, наряду с Cu и Pb опреде-
ляют значение рН среды и содержание гумуса. 

Адекватности моделей прогноза измене-
ния активности ферментов в зависимости от 
концентраций тяжелых металлов и агрохими-
ческих показателей почвы, определенных в 
условиях эксперимента, представлены на ри-
сунках 1–4. 

 
a)

2,61 4,11 4,87 5,78 6,33 6,88 7,74 8,40 8,96

Измерения

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Р
ас
че
т

r = 0,9357; p = 0,0000;  y = 0,80 + 0,86*x

            

b)

2,61 4,11 4,87 5,78 6,33 6,88 7,74 8,40 8,96

Измерения

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Р
ас
че
т

 r = 0,95; p = 00,0000;  y = 0,59 + 0,91*x

 
c) 

2,61 4,11 4,87 5,78 6,33 6,88 7,74 8,40 8,96

Измерения

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Р
ас
че
т

 r = 0,91; p = 0,0000;  y = 1,13 + 0,82*x

           

d)

2,61 4,11 4,87 5,78 6,33 6,88 7,74 8,40 8,96

Измерения

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Р
ас
че
т

 r = 0,94; p = 0,0000;  y = 0,79 + 0,88*x

 
Рисунок 1 — Адекватности моделей: инвертаза — ТМ, P2O5, pH, гумус а) Сu; b) Zn; c) Pb; d) Cd 
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Рисунок 2 — Адекватности моделей: уреаза — ТМ, P2O5, pH, гумус; а) Сu; b) Zn; c) Pb; d) Cd 

 a)

0,70 1,54 2,35 4,04 4,35

Измерения

0,0

0,5

1,0

1,5

2,0

2,5

3,0

3,5

4,0

4,5

5,0

Р
ас
че
т

 r = 0,99; p = 00,0000;  y = 0,088 + 0,97*x

         

b)

0,70 1,54 2,35 4,04 4,35

Измерения

0,0

0,5

1,0

1,5

2,0

2,5

3,0

3,5

4,0

4,5

5,0

Р
ас
че
т

 r = 0,98; p = 00,0000;  y = 0,10 + 0,97*x

 
 

с)

0,70 1,54 2,35 4,04 4,35

Измерения

0,0

0,5

1,0

1,5

2,0

2,5

3,0

3,5

4,0

4,5

5,0

Р
ас
че
т

 r = 0,98; p = 00,0000;  y = 0,09 + 0,97*x

           

d)

0,70 1,54 2,35 4,04 4,39

Измерения

0

1

2

3

4

5

Р
ас
че
т

 r = 0,98; p = 00,0000;  y = 0,12 + 0,96*x

 

Рисунок 3 — Адекватности моделей: протеаза — ТМ, P2O5, pH, гумус; а) Сu; b) Zn; c) Pb; d) Cd 
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Рисунок 4 —Адекватности моделей: ферментативная активность — 

Сu; Zn; Pb; Cd ТМ, P2O5, pH, гумус 
 
 

Выполненная процедура множественной 
корреляции и регрессии между  активностью 
ферментов (инвертазы, уреазы и протеазы) и 
концентрацией тяжелых металлов, а также 
агрохимическими показателями позволила 

провести оценку относительного вклада не-
зависимых признаков в результативный при-
знак. Оценка проведена для средних значе-
ний всех признаков. Ее результаты приведе-
ны в таблице 7. 

Таблица 7 — Долевой относительный вклад в ферментативную активность почв, % 

Cu Zn Pb Cd P2O5 рН Гумус № Активность доля р доля р доля р доля р доля р доля р доля р 
13 Инвертаза -17,3 ≤0,05 -28,5 ≤0,05 14,4 >0,05 -10,8 >0,05 -9,5 ≤0,05 -4,5 >0,05 8,9 >0,05
14 Уреаза -23,3 ≤0,05 -18,8 ≤0,05 4,0 >0,05 -1,5 >0,05 -8,0 ≤0,05 -34,7 ≤0,05 -6,8 >0,05
15 Протеаза -11,0 ≤0,05 -9,0 >0,05 -18,4 ≤0,05 16,5 ≤0,05 12,3 ≤0,05 -11,8 ≤0,05 19,5 ≤0,05

 
 
Из данных таблицы 7 следует, что особый 

вклад в снижение активности ферментов вно-
сят тяжелые металлы (в основном медь и цинк) 
и рН (в случае инвертазы вклад рН недостове-
рен). В случае протеазы установлено, что в ус-
ловиях опыта активность фермента возрастает 
при увеличении в почве содержания подвиж-
ного фосфора и гумуса (вариант 15). Из пред-
ставленных результатов исследования следует, 
что более чувствительными к действию тяже-
лых металлов на ферментативную активность 

почв являются инвертаза и уреаза. Активность 
данных почвенных ферментов можно исполь-
зовать в качестве диагностического экспресс-
метода оценки загрязнения почв промышлен-
ной зоны тяжелыми металлами, в частности, 
медью и цинком, протеазную активность — 
как индикатор загрязнения почвы свинцом. 

В таблице 8 представлен диапазон измене-
ния значений независимых признаков, в пре-
делах которых можно использовать представ-
ленные модели. 

Таблица 8 — Диапазон изменения значений независимых признаков 

Показатель Cu, мг/кг Zn, мг/кг Pb, мг/кг Cd, мг/кг P2O5, мг/кг pH Гумус, % 
Минимум 0,86 0,69 0,41 0,016 237 3,89 1,6 
Максимум 61,4 40,07 5,3 0,118 956 7 2,94 
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Таким образом, полученные модели следует 
использовать, во-первых, только в указанных диа-
пазонах изменения значений независимых призна-
ков, во-вторых, в приложении к промышленным 
зонам. Для того, чтобы распространить действие 
этих моделей на земли иного назначения, необхо-
димы дополнительные исследования. 

Выводы 
1. Концентрация тяжелых металлов суще-

ственным образом влияет на ферментативную 
активность почв. Корреляционная связь между 
содержанием тяжелых металлов и активностью 
ферментов почв сильная, обратная и достоверная 
при уровне значимости гораздо меньше 0,05. 

2. Множественные коэффициенты корре-
ляции имеют высокое значение 0,95–0,99. Ну-
левая гипотеза об отсутствии корреляции от-
вергается: H0 : R = 0 и принимается альтерна-
тивная гипотеза, свидетельствующая о досто-
верности корреляции и регрессии, так как F ≥ Fst 
при уровне значимости р ≤ 0,05. 

3. Анализ множественной корреляции свиде-
тельствует о сложном взаимодействии независи-
мых переменных как между собой, так и об их 
влиянии на величину результативного признака. 

4. Адекватность моделей активности фер-
ментов (инвертазы, уреазы и протеазы), по-
строенных по измеренным значениям концен-
траций тяжелых металлов агрохимических по-
казателей (pH, Р2О5 и гумус), характеризуется 
высокой степенью достоверности. 

5. Из представленных результатов иссле-
дования следует, что наиболее чувствитель-
ными к действию тяжелых металлов являются 
инвертаза и уреаза, изменение активности ко-
торых можно использовать как чувствитель-
ный прогнозный критерий уровня деградации 
почвы промышленной зоны. 

6. Полученные модели следует использо-
вать: во-первых, только в указанных диапазонах 
изменения значений независимых признаков, во-
вторых, в приложении к промышленным зонам. 
Для того, чтобы распространить действие этих 
моделей на земли иного назначения, необходи-
мы дополнительные исследования. 

 
БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК 

1. Гельцер, Ю. Г. Биологическая диагностика почв / 
Ю. Г. Гельцер. — М.: МГУ, 1986. — 79 с. 

2. ГОСТ 28168-89. Почвы. Отбор проб. Издание офици-
альное. — М.: Изд-во стандартов, 1989. 

3. ГОСТ 17.4.3.01-83. Охрана природы. Почвы. Общие требования 
к отбору проб. Издание официальное. — М.: Изд-во стандартов, 1989. 

4. Галиулин, Р. В. Ферментативная индикация загрязнения 
почв тяжелыми металлами / Р. В. Галиулин, Р. А. Галиулина // 
Агрохимия. — 2006. — № 11. — С. 84–95. 

5. Минеев, В. Г. Практикум по агрохимии: учеб. пособие 
для вузов по спец. «Агрохимия и почвоведение» / В. Г. Минеев. — 
М.: МГУ, 1989. — 303 с. 

6. Хазиев, Ф. Х. Методы почвенной энзимологии / Ф. Х. Ха-
зиев. — М.: Наука, 1990. — 189 с. 

7. Айвазян, С. А. Прикладная статистика. Основы модели-
рования и первичная обработка данных / С. А. Айвазян, И. С. Еню-
ков, Л. Д. Мешалкин. — М.: Наука, 1983. — 245 с. 

8. Жученко, Ю. М. Информационные технологии в биоло-
гии и химии / Ю. М. Жученко. — Гомель: УО ГГУ им Ф. Скори-
ны, 2010. — 148 с. 

Поступила 28.03.2013 

УДК 614.876.06.:621.039.58 
ОЦЕНКА СРЕДНЕЙ ДОЗЫ ВНУТРЕННЕГО ОБЛУЧЕНИЯ ОРГАНИЗМА ЧЕЛОВЕКА 

ЗА СЧЕТ ЛЕСНОЙ ПИЩЕВОЙ ПРОДУКЦИИ НА ТЕРРИТОРИИ ГОМЕЛЬСКОЙ ОБЛАСТИ 
1М. А. Шабалева, 2Н. И. Булко, 2А. К. Козлов 

1Гомельский государственный медицинский университет 
2Институт леса Национальной Академии наук Беларуси, г. Гомель 

Исследовано накопление 137Cs лесной пищевой продукцией на территории Гомельского ГПЛХО. Уста-
новлены различные уровни потребления радиоцезия грибами и ягодами в зависимости от типа леса и лесорасти-
тельных условий, следов радиоактивного загрязнения. Предложено для оценки внутренней дозы облучения насе-
ления за счет лесной пищевой продукции учитывать отличия в накоплении радионуклидов грибами и ягодами в 
различных условиях произрастания. Рассчитаны примерные ежегодные дозы внутреннего облучения за счет 
употребления грибов населением на территории различных лесхозов Гомельской области. 

Ключевые слова: доза внутреннего облучения, лесная пищевая продукция, грибы, ягоды, коэффициент 
перехода, 137Cs. 

ESTIMATION OF INTERNAL DOSE ACCUMULATED IN HUMAN BODY 
FROM FOREST FOOD PRODUCTION 

1M. A. Shabaleva, 2N. I. Bulko, 2A. K. Kozlov 
1Gomel Medical University 

2Forest Institute of the National Academy of Sciences of Belarus, Gomel 

The accumulation of 137Cs in forest food products in Gomel region was studied. The study determined different 
levels of radiocaesium uptake with mushrooms and berries, depending on the type of wood, site types, traces of ra-
dioactive contamination. It was proposed to take into account the differences in accumulation of radionuclides in 
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mushrooms and berries in different growing conditions to estimate the internal dose accumulated by population 
through food. The approximate annual internal doses were calculated due to the use of mushrooms by population in 
different forests of Gomel region. 

Key words: internal dose, wild food products, mushrooms, berries, transfer factor, 137Cs. 
 
 

Введение 
В настоящее время возрастает вклад лес-

ной пищевой продукции в формирование 
внутренней дозы облучения населения, прожи-
вающего вблизи загрязненных радионуклида-
ми лесных массивов. 

В частности, исследования, проведенные 
на территории Брянской области Российской 
Федерации, показали, что, если в 1987 г. на до-
лю «природных» пищевых продуктов прихо-
дилось около 20 % от общего поступления 
137Cs в организм, то уже в 1994–1999 гг. дан-
ный показатель возрос до 80 % [1, 2]. Извест-
но, что даже в Финляндии вклад лесных пище-
вых продуктов в формировании внутренней 
дозы возрос с 10 % в 1986 г. до 40 % и более в 
2000 г. [3]. Данная тенденция обусловлена су-
щественным уменьшением содержания радио-
нуклидов в продуктах, произведенных в сель-
ском хозяйстве, вследствие активного приме-
нения контрмер и значительно более медлен-
ным снижением содержания радионуклидов в 
«природных» продуктах. В соответствии с 
докладом экспертной группы «Экология» Чер-
нобыльского форума, в настоящее время наи-
больший вклад в дозу внутреннего облучения 
вносят лесные грибы, далее в порядке убыва-
ния следуют лесные ягоды, дичь и озерная ры-
ба. Кроме того, употребление населением лес-
ной пищевой продукции в последнее время 
существенно увеличилось, в связи с чем про-
исходит возрастание ежегодной дозы внутрен-
него облучения в отдельных загрязненных ра-
дионуклидами районах. Согласно прогнозам, 
внутренняя доза, накопленная между 1995 и 
2056 гг., в 30–40 раз превысит дозу, накоплен-
ную в 1995 г. [4]. Результаты опроса населения 
северных районов Ровенской области (Украи-
на) показали, что среди сельских жителей за-
грязненых радионуклидами территорий доля 
потребляющих лесные ягоды увеличилась с 31 % 
в 1987 г. до 92 % в 1997 г., а количество жите-
лей, употребляющих лесные грибы, возросло 
за это время с 29 до 44 % [5]. 

В отдельных исследованиях увеличение 
употребления лесной пищевой продукции на-
селением России, Украины и Беларуси объяс-
няется экономическими трудностями [5]. Од-
нако в соответствии с публикациями финских 
исследователей ежегодная внутренняя доза за 
счет употребления «даров леса» в экономиче-
ски развитой Финляндии также выросла с 1986 
до 2007 гг. на 70 % [3], что, очевидно, обу-
словлено общим снижением опасений населе-

ния относительно возможности употребления 
радиоактивно загрязненной продукции.  

Как известно, в результате Чернобыльской 
катастрофы самым загрязненным радионуклида-
ми регионом Беларуси является Гомельская об-
ласть. На ее долю приходится 55 % всех радиоак-
тивно загрязненных лесных территорий респуб-
лики. Общая площадь грибоносных и ягодонос-
ных угодий на территории области составляет, 
соответственно, 264 тыс. га и 54 тыс. га. При этом 
ее среднегодовой биологический ресурс грибных 
и ягодных угодий составляет около 16 тыс. т. 

Цель исследования 
Изучение возможной величины внутрен-

ней дозы облучения за счет употребления на-
селением лесной пищевой продукции на тер-
ритории Гомельской области. 

Объекты, материал и методы 
Расчет дозы внутреннего облучения за 

счет употребления грибов населением осуще-
ствлялся по формуле: 
                           Hint = C × Dint × e                    (1) 

где: C — удельная активность 137Cs (Бк/кг); 
Dint — пересчетный коэффициент для по-

требления продукции взрослым населением 
(1,3 × 10–5 мЗв/Бк для 137Cs) [6]; 

e — расчетный объем ежегодного употреб-
ления грибов населением в возрасте от 1 до 70 
лет, полученный из последних статистических 
данных Продовольственной и сельскохозяйст-
венной организации [7]. Согласно этим дан-
ным, годовое потребление грибов составляет в 
Беларуси 5,8 кг/год. 

Объектом настоящего исследования явля-
ется лесная пищевая продукция, собранная на 
территории Гомельского лесхоза. В соответст-
вии с существующими Правилами ведения 
лесного хозяйства в зонах радиоактивного за-
грязнения [7] сбор дикорастущих съедобных 
ягод и средненакапливающих радиоцезий гри-
бов разрешен в лесных насаждениях с плотно-
стью загрязнения почвы 137Cs до 2 Ки/км2. В 
этой связи для оценки внутренней дозы облу-
чения населения за счет лесной пищевой про-
дукции на территории Гомельского лесхоза в 
течение 2006–2010 гг. осуществлялся сбор гри-
бов и ягод на территориях с плотностью за-
грязнения почвы 137Cs до 74 кБк/м2 (2 Ки/км2). 

Отбирались наиболее распространенные и 
широко употребляемые в пищу населением ви-
ды. Работы проводились на территории 15 лес-
хозов Гомельской области в 64 лесных кварта-
лах 15 лесничеств с охватом 179 выделов. Ис-
следования осуществлялись согласно требова-
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ниям принятой в Минлесхозе Беларуси мето-
дики радиационного контроля пищевой про-
дукции леса [8]. В первую очередь обследова-
лись участки с наиболее интенсивным лесо-
пользованием, прилегающие к населенным пунк-
там, крупным автомагистралям, дорогам мест-
ного значения и зонам отдыха. 

Пробы грибов, ягод доставляли для изме-
рений в день отбора. При подготовке пробы к 
измерению грибы тщательно очищали от при-
липших частиц, ягоды очищали от примесей, 
измельчали, помещали в измерительный кон-
тейнер (объемом 0,1 л) и взвешивали. Для про-
ведения подготовки и измерений активности 
137Cs в пробах использовали: гамма-спектрометр 
со сцинтилляционным детектором NaI, 63 × 63 мм 
(с нижним пределом измерений не более 20 Бк/кг). 

Коэффициенты перехода 137Cs (КП) из поч-
вы в ягоды или плодовые тела грибов рассчи-
тывали по формуле: 
                  КП = (Ауд/Апов), 10-3 м2/кг               (2) 

где:  Ауд — удельная активность 137Cs в 
пробе ягод или грибов, Бк/кг; 

Aпов — плотность загрязнения почвы цези-
ем-137, кБк/м2. 

Общее количество изученных образцов 
составило: черника (Vaccinium myrtillus) — 
494 шт., белый гриб (Boletus edulis) — 270 шт., 
лисичка (Cantharellus cibarius) — 329 шт., под-
березовк (Leccinum scabrum) — 152 шт., подо-
синовик (L. Versipelle) — 91 шт. 

При статистической обработке получен-
ных данных была проведена оценка нормаль-
ности распределения. В большинстве случаев 
оно оказалось лог-нормальным. В этой связи 
данные при необходимости были прологариф-
мированы. Дальнейшая обработка осуществ-
лялась с помощью дисперсионного анализа с 
использованием программы «Statistica», 8,0. 

Результаты и обсуждение 
Как известно, существует 2 способа оцен-

ки внутренней дозы облучения за счет пище-

вой продукции, в том числе и лесной:  метод 
прямых измерений (СИЧ) и расчетный метод 
на основе анализа загрязненности и суммарно-
го количества потребляемой продукции. В от-
дельных исследованиях показано, что резуль-
таты, полученные с помощью двух методик, не 
всегда оказываются сопоставимыми. Данное 
несоответствие объясняется высоким варьиро-
ванием количества потребяемых населением 
разных районов основных дозообразующих 
продуктов: молока и грибов [9]. В этой связи 
для адекватной оценки объема употребляемой 
лесной продукции в отдельных населенных 
пунктах Гомельской области, расположенных 
в непосредственной близости от загрязненных 
радионуклидами лесных массивов, предлагает-
ся проводить анкетирование населения [10]. 
Рассматривается возможность использования 
расчетного метода возможного уровня потреб-
ления грибов и ягод в том или ином населен-
ном пункте в зависимости от площади окру-
щающих его лесных массивов. 

Не опровергая резонность данных предло-
жений, различие расчетной дозы внутреннего 
облучения и ее реальных показателей, полу-
ченных методом прямого измерения, можно 
также объяснить влиянием дополнительного 
фактора. В настоящее время при расчете внут-
ренней дозы принимается во внимание варьи-
рование КП 137Cs в кормовые растения и учи-
тываются различия данного показателя в зави-
симости от типа почвы на кормовых угодиях. 
Однако для лесной пищевой продукции (грибов) 
используется постоянное значение КП 137Cs, 
равное 16 × 10-3 м2/кг, и не берется в расчет 
значительная изменчивость этого показателя в 
различных условиях произрастания.  

Тем не менее оценка КП 137Cs на террито-
рии Гомельского лесхоза показала, что медиа-
на данного параметра несколько ниже прини-
маемого при вычислениях значения для изу-
ченных видов грибов и ягод (таблица 1).  

Таблица 1 — Результаты статистической обработки данных по КП × 10-3 (м2/кг) загрязненности 
лесной пищевой продукции на загрязненных радионуклидами территориях Гомельской области 

Продукция N наблюдения Геометр. среднее Медиана Нижняя квартиль Верхняя квартиль 

Лисичка 316 10,26 10,93 4,91 21,55 
Белый гриб 262 11,61 12,48 5,40 23,57 
Подосиновик 91 6,87 6,07 3,15 12,18 
Подберезовик 150 10,32 9,25 4,64 23,17 
Черника 474 3,52 3,27 2,14 5,54 

 
 
В то же время проведенные нами исследо-

вания показали, что существуют достоверные 
отличия в накоплении радиоцезия лесной пи-
щевой продукцией в зависимости от типа ле-

сорастительных условий (ТЛУ): влажности и 
плодородия лесной почвы. На уровень перехо-
да радиоцезия в плодовые тела грибов и ягоды 
оказывает влияние также тип леса (таблица 2). 
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Таблица 2 — Результаты дисперсионного анализа влияния различных факторов на КП 137Cs в плодовые 
тела грибов и ягоды черники 

Вид Показатель 
Сумма 

квадратов SS 
Число степеней

свободы 
Средний 

квадрат MS
Критерий 
Фишера F

p 
Сила влияния 
фактора, % 

След 1,0 2,0 0,5 0,3 0,7 0,3 
Тип леса 22,6 10,0 2,3 1,6 0,1 6,8 
ТЛУ 11,1 5,0 2,2 1,5 0,2 3,3 

Л
ис
ич
ка

 

Ошибка 334,6 233,0 1,4    
След 12,6 2,0 6,3 6,8 <0,005 5,4 
Тип леса 13,2 6,0 2,2 2,4 0,03 5,7 
ТЛУ 9,4 3,0 3,1 3,4 0,02 4,0 

Б
ел
ы
й 
гр
иб

 

Ошибка 233,7 253,0 0,9    
След 2,3 2,0 1,1 1,0 0,4 1,9 
Тип леса 17,5 7,0 2,5 2,3 0,03 14,4 
ТЛУ 5,5 3,0 1,8 1,7 0,2 4,5 

П
од
бе
ре
зо

-
ви
к 

Ошибка 122,1 111,0 1,1    
След 7,5 2,0 3,7 8,1 <0,005 26,3 
Тип леса 7,1 5,0 1,4 3,1 0,01 25,0 
ТЛУ 10,6 2,0 5,3 11,6 <0,005 37,3 

П
од
ос
ин
о-

ви
к 

Ошибка 28,5 62,0 0,5    
След 7,6 2 3,8 6,4 <0,005 3,6 
Тип леса 4,1 7 0,6 1,0 0,44 1,9 
ТЛУ 5,0 3 1,7 2,8 <0,005 2,4 

Ч
ер
ни
ка

 

Ошибка 212,4 355 0,6    
 
 
Однако одним из наиболее важных пока-

зателей, влияющих на загрязненность лесной 
пищевой продукции 137Cs, является фактор, ус-
ловно названный нами «территориальным». В 
частности, определены существенные разли-
чия в накоплении радионуклидов между сле-
дами радиоактивного загрязнения, выделен-
ными ГУ «Беллесрад» вдоль русел крупных 
рек: Припятским, Сожским и Днепровским. 
Это может быть обусловлено как разными 
формами выпадений радиоактивных элементов 
в пределах этих следов, так и совокупным 
влиянием почвенно-экологических и метеоро-
логических факторов того или иного региона. 
Проведенный многофакторный дисперсион-
ный анализ подтвердил, что территориальный 
фактор оказывает в большинстве случаев наи-
более существенное статистически достовер-
ное влияние на потребление 137Cs грибами и 
ягодами (таблица 2). В частности, у черники и 
подберезовика максимальная интенсивность 
потребления 137Cs наблюдается на территории 
Сожского следа. В то же время наибольшее 
накопление радионуклида в плодовых телах 
белого гриба и лисички отмечено на террито-
рии Припятского следа. В большинстве случаев 
Днепровский след характеризуется наименьшим 
потреблением 137Cs грибами и ягодами. 

В связи с высокой степенью влияния тер-
риториального фактора на потребление радио-
цезия «дарами леса» нами был сделан анализ 
накопления 137Cs в лесной пищевой продук-

ции дифференцированно для различных лесхо-
зов Гомельского ГПЛХО. 

На рисунке 1 представлены результаты 
кластерного анализа лесхозов по уровню за-
грязненности в них лесной пищевой продук-
ции (использовались данные по загрязненно-
сти белого гриба, лисички, подосиновика, под-
березовика и ягод черники). С помощью полу-
ченных результатов все лесхозы Гомельского 
ГПЛХО можно подразделить на 3 условные 
группы: 1-я — Житковичский, Буда-Кошелев-
ский, Милошевичский, Жлобинский, Октябрь-
ский, Василевичский, Гомельский, Речицкий, 
Светлогорский, Лоевский; 2-я — Мозырский, 
Калинковичский, Хойникский, Лельчицкий, 
Рогачевский; 3-я — Чечерский, Ветковский, 
Ельский, Наровлянский. 

В частности, для первой группы, к которой 
относится большинство лесхозов, распола-
гающихся в центральной части Гомельской 
области, характерны минимальные средние 
показатели накопления 137Cs грибами. Вторая 
группа включает лесхозы, находящиеся южнее 
первой группы в непосредственной близости 
друг от друга (за исключением Рогачевского). 
В состав третьей группы входят две пары со-
седних лесхозов, располагающихся на юге и 
северо-востоке области. Эти лесхозы выделе-
ны в отдельный кластер, так как для них ха-
рактерны наибольшие показатели накопления 
137Cs грибами. 



Проблемы здоровья и экологии 117
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Рисунок 1 — Результаты кластерного анализа лесхозов по уровню КП 137Cs 

в плодовые тела грибов и ягоды черники 
 
 

Таким образом, территориальный принцип 
должен быть одним из основополагающих при 
предварительной оценке загрязненности 137Cs лес-
ной пищевой продукции, и соответственно, доз 
внутреннего облучения населения. В этой связи на-
ми были разработаны «Рекомендации по заготовке 
грибов и ягод на территории лесного фонда, под-
вергшейся радиоактивному загрязнению» и карто-
схемы загрязнения ягод черники и средненакап-
ливающих 137Cs, где возможность заготовки лес-

ной пищевой продукции определяется примени-
тельно к отдельным лесничествам каждого лесхоза.  

Аналогично для кажого из обследованных 
лесхозов была проведена оценка возможной 
дозы внутреннего облучения населения за счет 
лесной пищевой продукции. Как видно из дан-
ных таблицы 3, этот показатель варьирует от 
0,01 мЗв/год в Октябрьском и Светлогорском 
лесхозах до 0,12 и 0,18 мЗв/год в Лельчицком и 
Чечерском лесхозах соответственно. 

Таблица 3 — Результаты обработки данных по накоплению 137Cs лесной пищевой продукцией и 
внутренней дозе, накопленной населением, проживающим на территории различных лесхозов, за 
счет потребления грибов и ягод 

Лесхоз 

Средняя 
удельная 

активность, 
Бк/кг 

N Ст. откл. 
Активность, 
медиана, 
Бк/кг 

Доза, 
мЗв/год 

Вклад лесной 
пищевой продкции 
в формирование 

внутренней дозы, %
Буда-Кошелевский 395,3 40,0 412,5 279,0 0,03 13,2 
Василевичский 245,6 49,0 224,4 172,0 0,02 8,2 
Ветковский 1442,9 55,0 1650,2 1029,0 0,11 48,4 
Гомельский 881,8 46,0 1342,0 391,5 0,07 29,5 
Жлобинский 380,2 58,0 439,0 236,5 0,03 12,7 
Речицкий 306,5 35,0 336,5 202,0 0,02 10,3 
Рогачевский 883,0 48,0 690,6 767,5 0,07 29,6 
Чечерский 2434,8 108,0 2231,3 1721,0 0,18 81,6 
Ельский 1028,1 29,0 727,5 773,0 0,08 34,5 
Житковичский 407,6 41,0 688,4 150,0 0,03 13,7 
Калинковичский 854,9 29,0 1214,3 520,1 0,06 28,6 
Лельчицкий 1539,1 62,0 1347,7 1219,5 0,12 51,6 
Милошевичский 528,9 39,0 139,1 570,0 0,04 17,7 
Мозырский 1117,3 53,0 1110,7 667,2 0,08 37,4 
Петриковский 748,5 20,0 726,8 584,5 0,06 25,1 
Комаринский 822,1 13,0 514,8 785,0 0,06 27,5 
Наровлянский 1230,0 12,0 980,1 642,9 0,09 41,2 
Октябрьский 157,4 52,0 179,3 108,8 0,01 5,3 
Светлогорский 144,5 5,0 117,8 97,1 0,01 4,8 
Хойникский 714,9 48,0 347,3 729,7 0,05 24,0 
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Исходя из предположения о приблизительно 
равной средней суммарной дозе внутреннего облу-
чения населения Гомельской области (0,225 мЗв), 
сделан ориентировочный расчет возможного 
вклада лесной пищевой продукции в формиро-
вание внутренней дозы облучения населения. 
Как видно из данных таблицы 3, если принимать 
во внимание различное накопление радионукли-
дов грибами на территории разных лесхозов, он 
может варьировать от 5 % в Светлогорском до 82 % 
в Чечерском лесхозе. 

Проведенные исследования позволили вы-
явить также существенную временнýю измен-
чивость накопления радионуклидов, которая 
может обусловить значительное варьирование 
вклада лесной пищевой продукции в формиро-
вание внутренней дозы облучение и ее величину. 
Особое влияние при этом оказывают метеороло-
гические факторы, однако их учет при расчете 
внутренней дозы очень сложен и на нынешнем 
этапе исследований вряд ли возможен. 

Таким образом, для адекватной расчетной 
оценки дозы внутреннего облучения населения 
за счет лесной пищевой продукции необходимо 
принимать во внимание различия в накоплении 
радионуклида грибами в зависимости от типа ле-
са и лесорастительных условий, следа радиоак-
тивного загрязнения. Наиболее целесообразым 
видится расчет внутренней дозы дифференциро-
ванно для территорий разных лесхозов. 

Заключение 
В ходе проведенных на загрязненных радио-

нуклидами территориях Гомельской области ис-
следований установлены КП 137Cs в наиболее рас-
пространенные виды грибов и ягоды черники, 
средние значения которых несколько ниже приме-
няемого в настоящее время при расчете внутрен-
ней дозы облучения показателя (16 × 10-3 м2/кг) и со-
ставляют 6–12 × 10-3 м2/кг для разных видов грибов. 

В то же время определено существенное 
достоверное варьирование показателей накоп-
ления 137Cs лесной пищевой продукцией в за-
висимости от типа леса, ТЛУ, а также от следа 
радиоактивных загрязнений. 

В зависимости от уровня накопления ра-
дионуклида в лесной пищевой продукции за-
грязненные радионуклидами лесхозы Гомель-

ского ГПЛХО были разбиты на группы, каждая 
из которых характеризуется определенным уров-
нем содержания радионуклидов в грибах и ягодах. 

Расчет внутренней дозы облучения населения 
за счет употребления грибов показал, что она варь-
ирует от 0,01 мЗв/год в Октябрьском и Светлогор-
ском лесхозам до 0,12–0,18 мЗв/год в Лельчицком 
и Чечерском лесхозах, а возможный вклад гри-
бов в формирование внутренней дозы может 
изменяться от 5 до 82 %. 
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ТРИБОЛОГИЧЕСКИЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ МОДИФИЦИРОВАННОГО 

СВЕРХВЫСОКОМОЛЕКУЛЯРНОГО ПОЛИЭТИЛЕНА 
И ЕГО ВЛИЯНИЕ НА СИНОВИАЛЬНУЮ СРЕДУ СУСТАВА 

(экспериментальное исследование) 

Д. В. Чарнаштан, В. И. Николаев, Э. А. Надыров 

Гомельский государственный медицинский университет 

Цель: оценить трибологические свойства пары трения «модифицированный СВМПЭ-хрящ» и изучить 
тканевые реакции синовиального сустава в присутствии сверхвысокомолекулярного полиэтилена (СВМПЭ) 
с микропористым слоем. 
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Материалы и методы. Проводились триботехнические испытания на интегрально-счетном маятнико-
вом трибометре и панельные испытания на вибротрибометре образцов СВМПЭ с микропористым слоем и 
гиалинового хряща. 

Для изучения тканевых реакций синовиальной среды сустава образцы модифицированного СВМПЭ 
имплантировали в коленные суставы лабораторных животных. В сроки 5, 14, 35 дней после имплантации 
морфометрическим методом оценивали состояние синовиальной оболочки и хряща. 

Результаты. Наименьший коэффициент трения был получен при испытании пары трения «модифици-
рованный СВМПЭ-хрящ» с сывороткой крови. Добавление сыворотки крови в качестве смазки в пары тре-
ния «обычный СВМПЭ-хрящ» и «металл-хрящ» приводит к увеличению коэффициента трения. 

Исходя из данных гистологического исследования к 35-м суткам наблюдения каких-либо патологиче-
ских изменений в синовиальных оболочках и суставном хряще не определялось. 

Заключение. Исследование показало, что коэффициент трения пары «модифицированный СВМПЭ-
хрящ» несколько выше, чем в паре «хрящ-хрящ» при сопоставимой износостойкости. 

В ответ на имплантацию модифицированного СВМПЭ развились экссудативно-альтеративные реакции, 
однако к 35-м суткам наблюдения каких-либо патологических изменений определить не удалось. 

Ключевые слова: сверхвысокомолекулярный полиэтилен, пара трения, коэффициент трения. 

INFLUENCE OF MODIFIED ULTRAHIGH MOLECULAR WEIGHT POLYETHYLENE 
ON SYNOVIAL ENVIRONMENT OF JOINTS IN VIVO 

(experimental study). 

D. V. Charnashtan, V. I. Nikolayev, E. A. Nadyrov 

Gomel State Medical University 

Objective: evaluate the tribological properties of friction pair «modified UHMWPE-cartilage» and study the 
reactions of joint synovial tissue in the presence of UHMWPE with a microporous layer. 

Materials and methods. Tribological tests were carried out on an integrated-counting reciprocating tribometer 
and panel tests on the vibrotribometer of UHMWPE samples with a microporous layer and hyaline cartilage. 

To study the reactions of synovial tissue of the joint environ, we implanted modified UHMWPE samples into 
the knee joints of laboratory animals. 5, 14, 35 days after the implantation the condition of the synovial membrane 
and cartilage was assessed by morphometric method. 

Results. The smallest coefficient of friction was obtained in testing of friction pair «modified UHMWPE-
cartilage» with blood serum. Adding blood serum as a lubricant in the friction pair «normal cartilage-UHMWPE» 
and «metal cartilage» leads to an increased friction coefficient. 

Based on the data of the histological examination, monitoring did not define any pathological changes in the 
synovial membranes and articular cartilage by day 35. 

Conclusion. The study showed that the friction coefficient of the pair «modified UHMWPE-cartilage» was 
slightly higher than that in the pair of «cartilage-cartilage» in comparable wear resistance. 

As a result of the implantation of the modified UHMWPE exudative-alterative reactions developed, but by the 
35-th day of the monitoring no pathological changes were detected.  

Key words: ultra high molecular weight polyethylene, a pair of friction, coefficient of friction. 
 
 

Введение 
Главной проблемой при однополюсном 

эндопротезировании тазобедренного сустава 
является развитие хондролиза вертлужной 
впадины в послеоперационном периоде. Разви-
тие этого осложнения в большинстве случаев 
обусловлено изготовлением головок однопо-
люсных эндопротезов из металла. Трение в па-
ре «металл-хрящ» сопровождается ранней по-
терей хрящом протеогликанов с последующи-
ми повреждениями поверхности трения верт-
лужной впадины и дегенеративными измене-
ниями хряща [1, 2]. Установлено, что основная 
причина этих осложнений состоит в недоста-
точной возможности осуществления с помо-
щью металлических эндопротезов биофизиче-
ских условий и трибологических процессов 
функционирования естественных суставов [3]. 

В качестве альтернативы было предложено 
изготавливать головки эндопротезов из сверхвы-
сокомолекулярного полиэтилена (СВМПЭ). В 
настоящее время это один из материалов, ши-
роко применяемых при эндопротезировании 
тазобедренного сустава. Однако использование 
данного материала не решает проблему полно-
стью, так как и в этом случае неизбежно воз-
никает трение без смазки, губительное для эн-
допротеза сустава [1]. При этом происходит 
изнашивание полимерной детали путём образо-
вания подповерхностных трещин и интенсивно-
го выкрашивания частиц СВМПЭ с поверхно-
сти трения [4]. В отличие от вышеописанного, в 
естественном суставе трение хрящевых поверх-
ностей происходит через смазочный слой сино-
виальной жидкости (СЖ), которая при увеличе-
нии нагрузки дополнительно поступает в зону 
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трения, выдавливаясь из пор суставного хряща. 
Подобное несоответствие трибологических свойств 
СВМПЭ условиям трения в суставе также при-
водит к развитию хондролиза вертлужной впа-
дины в случае однополюсного эндопротезиро-
вания тазобедренного сустава. 

С целью улучшения трибологических свойств 
СВМПЭ было предложено модифицировать 
его микропорами, которые будут имитировать 
структуру естественного хряща, что должно 
улучшить условия трения в суставе и умень-
шить частоту возникновения хондролиза верт-
лужной впадины по сравнению с металличе-
скими головками однополюсных эндопротезов 
тазобедренного сустава. При статической на-
грузке на модифицированный СВМПЭ сино-
виальная жидкость выдавливается из микропор 
полимерного слоя и разделяет поверхности 
трения в искусственном суставе [1], тем самым 
выполняя роль смазки между трущимися по-
верхностями по механизму смазки выпотева-
нием и бустерной смазки [5]. При вращатель-
но-скользящих движениях происходит локаль-
ная деформация микропористого слоя и вы-
давливание СЖ в зону контакта искусственно-
го хряща и контртела. При разгрузке сустава 
СЖ возвращается в микропоры полимерного 
слоя. Описанные механизмы должны защи-
щать поверхность трения эндопротеза от по-
вреждения и образования частиц износа. 

Однако возникает вопрос, действительно 
ли трибологические свойства предлагаемого 
материала приближены к трибологическим 
свойствам естественного хряща и не обладает 
ли он токсическим действием на ткани сустава 
в отличие от хорошо изученного немодифици-
рованного СВМПЭ. Чтобы выяснить это, нами 
было проведено данное исследование. 

Материалы и методы 
Для исследования процессов трения в паре 

трения «модифицированный СВМПЭ-хрящ» на-
ми были проведены триботехнические испытания 
на интегрально-счетном маятниковом трибометре 
в отделе «Жидкокристаллические материалы и 
лигнопластики» государственного научного уч-
реждения «Институт механики металлополимер-
ных систем им. В. А. Белого НАН Беларуси». 

Результаты испытаний оценивались по за-
висимости трения от времени и приложенной 
нагрузки, что отражалось в изменении ампли-
туды колебаний маятникового трибометра. По-
лученные данные автоматически регистриро-
вались и преобразовывались ЭВМ в цифровые 
и графические данные. Исследуемая пара тре-
ния была испытана сухой и с использованием в 
качестве смазки сыворотки крови, дистилли-
рованной воды и 0,9 % раствора хлорида на-
трия. Использование сыворотки крови было 
обусловлено тем, что ее биохимический состав 

близок к составу естественной синовиальной 
жидкости [6] и предположительно может исполь-
зоваться в качестве ее замены в послеоперацион-
ном периоде. Для получения сыворотки произво-
дился забор крови у пациентов, проходивших ле-
чение в Государственном учреждении здраво-
охранения «Гомельская городская клиническая 
больница № 1». В эксперименте использовалась 
вертлужная впадина поросят весом 10–15 кг, ис-
пытания проводились под нагрузкой 4 килограм-
ма, угол отклонения маятника составлял 15º. 

Панельные испытания проведены в испы-
тательной лаборатории изделий ортопедо-трав-
матологического назначения Федерального го-
сударственного учреждения «Центральный на-
учно-исследовательский институт травматоло-
гии и ортопедии им.Н.Н. Приорова», г. Москва 
(полномочия от Госстандарта России: Аттестат 
аккредитации № РОСС RU.0001.22ИМ21 от 25 мар-
та 2003 года). Использовалось по пять образцов 
из обычного и модифицированного СВМПЭ. Они 
изготовлялись токарным способом в виде ци-
линдров диаметром 24 мм и высотой 7,9 мм. 
Вторым элементом пары трения выступали го-
ловки бедренных костей кроликов — 6 штук. 
Исследования проведены на вибротрибометре 
«Optimol SRV» (Германия-Швейцария) без при-
менения и с применением жидких смазок (фи-
зиологический раствор и сыворотка крови) при 
температуре 21–23 °С. Частота колебаний — 
10 Герц, амплитуда колебаний — 1,65 мм и 1, 82 мм. 
Число колебаний под нагрузкой — 1200. 

Для исследования возможного токсическо-
го действия модифицированного СВМПЭ нами 
была произведена имплантация модифициро-
ванного СВМПЭ в коленные суставы лабора-
торных крыс с последующим забором суставов 
и их гистологическим исследованием. Для это-
го использовались 18 белых лабораторных крыс 
(самки) в возрасте 19–21 недель с начальной 
массой тела 133,06 ± 1,95 грамма. Животным 
была произведена имплантация модифициро-
ванного СВМПЭ в левый коленный сустав. С 
целью контроля в правый коленный сустав тем 
же животным имплантировался базовый СВМПЭ. 
Методика операции заключалась в послойном 
вскрытии коленного сустава боковым разрезом 
с соблюдением соответствующих правил асеп-
тики и антисептики, помещении между мы-
щелками бедренной и большеберцовой костей 
исследуемого материала в виде пластины раз-
мером 0,5×1,5×0,05 мм с последующим по-
слойным закрытием операционной раны местными 
тканями. Животные были разделены на 3 группы в 
зависимости от срока наблюдения: 1-я группа — 
5 дней, 2-я группа — 14 дней, 3-я группа — 
35 дней. По достижении указанных сроков 
производился забой крыс, забор материала и 
его гистологическое исследование. 
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Гистологическое исследование срезов об-
разцов тканей проводилось с использованием ав-
томатизированной системы, включающей свето-
оптический микроскоп «Micros», цифровую ви-
деокамеру «Picxera PVC 120», и прикладной 
морфометрической программы «Scion Image», 
версия Beta 4.02 (Scion Corporation, U.S.A.). Ма-
териал фиксировался в 10 % растворе нейтраль-
ного формалина, декальцинировался, обезвожи-
вался, проводился через промежуточные среды с 
последующей заливкой в парафин. Срезы с па-
рафиновых блоков толщиной 5–6 мкм окраши-
вались гематоксилином и эозином [7]. 

Результаты и обсуждение 
Данные эксперимента, проведенного на 

маятниковом трибометре показали: 
— при испытании на сухое трение пары 

«модифицированный СВМПЭ-хрящ» было от-
мечено первоначальное кратковременное повы-
шение коэффициента трения, после чего он сни-
жался (рисунок 1). К концу цикла значение ко-
эффициента трения приближалось к 0,05, что 
близко к значению коэффициента трения в есте-
ственном суставе (0,0010–0,03). Также поведение 
кривой трения для пары «модифицированный 
СВМПЭ-хрящ» показало, что с увеличением ко-
личества циклов коэффициент трения падает. 

— кривая коэффициента трения, получен-
ная нами при трении с дистиллированной во-
дой, напоминает полученную кривую при су-
хом трении (рисунок 2). В данном случае начи-

наясь со значения 0,26, коэффициент трения при 
работе пары с дистиллированной водой пони-
жался быстрее, чем при сухом трении и также 
достигает значений, близких к значениям коэф-
фициента трения естественных суставов. В це-
лом, как упоминалось выше, добавление дистил-
лированной воды практически не изменяет пове-
дения кривой коэффициента трения. 

— при испытании с 0, 9% раствором хло-
рида натрия нами было отмечено более высо-
кое значение коэффициента трения в начале ис-
пытания (µ = 0,39) (рисунок 3). Однако затем от-
мечалось более быстрое уменьшение коэффици-
ента трения по сравнению с сухим трением и 
трением с дистиллированной водой. В результа-
те коэффициент трения также достигал значе-
ний, близких к значениям естественного сустава. 
Время колебания маятника при этом было боль-
ше, чем в предыдущих испытаниях, что косвен-
но указывает на более низкое трение. 

— сходные данные были получены и при 
испытании пары трения «модифицированный 
СВМПЭ-хрящ» с сывороткой крови (рисунок 4). 
Начиная колебаться с коэффициентом трения 
µ = 0,26, кривая трения снижается до уровня 
µ = 0,01. При этом характер снижения кривой 
плавней, а время колебания маятника больше, 
чем в приведённых выше испытаниях. Это 
указывает на более низкое трение, чем при 
трении с дистиллированной водой, 0,9 % рас-
твором хлорида натрия и при сухом трении. 

 

       
Рисунок 1 — Кривая изменения коэффициента              Рисунок 2 — Кривая изменения коэффициента 
трения для пары трения «модифицированный              трения для пары трения «модифицированный 
           СВМПЭ-хрящ» при сухом трении                        СВМПЭ-хрящ» при трении с дистиллированной водой 

         
Рисунок 3 — Кривая изменения коэффициента               Рисунок 4 — Кривая изменения коэффициента 
 трения для пары трения «модифицированный              трения для пары трения «модифицированный 
СВМПЭ-хрящ» при трении с 0,9 % хлоридом натрия               СВМПЭ-хрящ» при трении с сывороткой крови 
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Испытания на вибротрибометре показали: 
— добавление сыворотки крови сущест-

венно снижает коэффициент трения в паре 
«модифицированный СВМПЭ-хрящ». В то же 
время добавление сыворотки крови в качестве 
смазки в пары трения обычный «СВМПЭ-
хрящ» и «металл-хрящ» приводит к увеличе-
нию коэффициента трения (таблица 1); 

— визуальный осмотр образцов после ис-
пытания показал, что хрящевая поверхность 
осталась практически неизмененной, а поверх-
ность модифицированного СВМПЭ имела без-

износное углубление, повторяющее форму по-
верхности хряща. 

В ходе эксперимента с лабораторными жи-
вотными мы выяснили, что в ответ на импланта-
цию развивались типовые патологические про-
цессы, которые проявлялись экссудативно-
альтеративными реакциями, прежде всего, сино-
виальной оболочки коленного сустава на ранних 
сроках наблюдения (5-е сутки) (рисунки 5–6). 
Стромальные элементы синовиальной оболочки 
были инфильтрированы нейтрофильными лей-
коцитами и единичными макрофагами. 

Таблица 1 — Результаты испытаний по определению износостойкости и коэффициента трения 
модифицированного СВМПЭ 

Коэффициент трения Сочетание материалов 
(пара трения) 

Время 
испытания, с 

Нагрузка 
на индентор, Н 

Число 
колебаний сухое 

трение 
0,9 % 
NaCl 

сыворотка 
крови 

120 10 1200 0,109 0,39 0,4 
120 25 1200 0,144 0,21 0,212 СВМПЭ-хрящ 
120 50 1200 0,105 0,127 0,135 
120 10 1200 0,725 0,465 0,515 
120 25 1200 0,280 0,230 0,210 Модифицированный 

СВМПЭ-хрящ 
120 50 1200 0,145 0,18 0,119 
120 10 1200 0,110 — 0,150 
120 25 1200 0,100 — 0,120 Сплав Co-Mo-Cr-хрящ 
120 50 1200 0,107 — 0,110 

 

 
Рисунок 5 — Синовиальная ткань сустава крыс, которым имплантировали 

модифицированный СВМПЭ, на 5-е сутки наблюдения: 
Суставные поверхности сочленяющихся костей были покрыты гиалиновым хрящом 

без признаков повреждения. Толщина суставного хряща в различных его отделах была практически 
одинаковой, мениски дифференцировались в суставной щели и были представлены узкой полоской 

хрящевой ткани (указано стрелкой). Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение ×50. 
 

 
Рисунок 6 – Синовиальная ткань сустава крыс, которым имплантировали 

обычный СВМПЭ, на 5-е сутки наблюдения: 
Стромальные элементы синовиальной оболочки были инфильтрированы 

нейтрофильными лейкоцитами и единичными макрофагами (указано стрелкой). 
Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение ×50. 
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В отдельных участках, прилежащих к им-
плантату, отмечались мелкие отложения фиб-
рина. Поверхность синовиальной оболочки 
была покрыта эпителиальными синовиальны-
ми клетками, в отдельных участках оболочки 
определялась их реактивная гиперплазия в ви-
де увеличения количества слоев клеток. Сус-
тавные поверхности сочленяющихся костей 
были покрыты гиалиновым хрящом без при-
знаков повреждения. Толщина суставного 
хряща в различных его отделах была практи-
чески одинаковой. В более глубоких слоях оп-
ределялась грубоволокнистая костная ткать, 
формирующая костные ячейки. Мениски диф-
ференцировались в суставной щели и были 
представлены узкой полоской хрящевой ткани. 

Морфологическая структура компонентов сус-
тава у животных, которым имплантировался моди-
фицированный СВМПЭ, не отличалась от таковой 
при имплантация немодифицированного СВМПЭ. 

На 14-е сутки наблюдалась слабовыраженная 
продуктивная реакция в синовии. Следует отме-
тить, что в данном периоде наблюдения в воспа-
лительном инфильтрате примерно в равном ко-
личестве определялись макрофаги, лимфоциты и 
нейтрофилы. При этом воспалительная реакция 
локализовалась в участках, расположенных вбли-
зи операционной раны и нахождения шовного 
материала (рисунок 7). В участках синовиальной 
оболочки, в локализации перехода в ткань мени-
ска формировались небольшие по размеру очаги 
грануляционной ткани (рисунок 8). 

 

 
Рисунок 7 — Синовиальная ткань сустава крыс, которым имплантировали 

обычный СВМПЭ, на 14-е сутки наблюдения 
Остатки шовного материала (указано стрелкой). По периферии слабовыраженная 
воспалительная реакция. Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение ×50 . 

 
Рисунок 8 — Синовиальная ткань сустава крыс, которым имплантировали 

модифицированный СВМПЭ, на 14-е сутки наблюдения: 
Формирование грануляционной ткани в мениске (указано стрелкой). 

Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение ×100 
 
 
Синовиальная выстилка была представле-

на одним слоем уплощенных клеток, в кото-
рых определялись мелкие очаги реактивной 
гиперплазии. Суставные поверхности, приле-
гающие к имплантату, имели обычное строе-

ние гиалинового хряща. Характер морфологи-
ческих изменений в сравниваемых группах на-
блюдения был однотипным. 

К 35-м суткам наблюдения каких-либо па-
тологических или реактивных изменений в си-
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новиальных оболочках и суставном хряще оп-
ределить не удалось (рисунок 9). В местах кон-
такта с имплантатом определялись мелкие сла-
бовыраженные очаги фиброза. Синовиальная 
выстилка по своему строению не отличалась от 
таковой в норме. Суставные поверхности име-
ли строение обычного суставного хряща, сна-
ружи были покрыты уплощённым слоем кле-

ток, под которым в гомогенизированном меж-
клеточном веществе располагались изогенные 
группы клеток, мениски имели обычное строе-
ние. У животных, имплантат которых был пред-
ставлен модифицированным СВМПЭ, клеточ-
но-тканевые реакции полностью соответство-
вали таковым, как и при использовании немо-
дифицированного СВМПЭ. 

 

 
Рисунок 9 — Синовиальная ткань сустава крыс, которым имплантировали 

модифицированный СВМПЭ, на 35-е сутки наблюдения: 
Суставной хрящ. Поверхности снаружи были покрыты уплощенным слоем клеток, 

под которым в межклеточном веществе располагаются изогенные группы клеток, мениск 
обычного строения. Окраска гематоксилином и эозином. Увеличение ×100 

 
 
Заключение 
Проведtнные испытания показали, что ко-

эффициент трения пары «модифицированный 
СВМПЭ-хрящ» несколько выше, чем в паре 
«хрящ-хрящ», а износостойкость сопоставима 
по работоспособности с парой трения «хрящ-
хрящ». Установлено, что добавление в зону 
трения сыворотки крови или 0,9 % раствора 
хлорида натрия снижает коэффициент трения в 
паре «модифицированный СВМПЭ-хрящ», при 
этом сыворотка крови более предпочтительна 
как в силу трибологических свойств, так и в силу 
биосовместимости. Поэтому следует предусмот-
реть возможность введения во время операции 
по эндопротезированию тазобедренного сустава 
смазывающего вещества в виде сыворотки крови 
пациента. Позднее синовиальная оболочка, веро-
ятно, будет способна сама восстанавливать и 
производить синовиальную жидкость. 

Проведенное экспериментальное исследо-
вание по изучению тканевых реакций синови-
альной среды коленного сустава на импланта-
цию СВМПЭ и его модифицированного вари-
анта показало, что в ответ на имплантацию 
развивались типовые патологические процес-
сы, которые проявлялись экссудативно-альте-
ративными реакциями, прежде всего, синови-
альной оболочки коленного сустава на ранних 

сроках наблюдения (5-е сутки) и слабовыра-
женной продуктивной реакцией в синовии на 
14-е сутки наблюдения. К 35-м суткам наблю-
дения каких-либо патологических или реак-
тивных изменений в синовиальных оболочках 
и суставном хряще определить не удалось. Та-
ким образом, использование модифицирован-
ного СВМПЭ не вызывало каких-либо патоло-
гических реакций в компонентах синовиальной 
среды коленного сустава при сравнении с его 
немодифицированным вариантом. 
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КОМПЬЮТЕРНОЕ МОДЕЛИРОВАНИЕ ПОЯСНИЧНЫХ ПОЗВОНКОВ 

В ПРЕДОПЕРАЦИОННОМ ПЕРИОДЕ 

М. В. Олизарович 

Гомельский государственный медицинский университет 

Хирургическое лечение неопухолевых компрессионных поясничных радикулопатий требует предопе-
рационного планирования для достижения необходимых результатов.  

Современные методы планирования объема и хода оперативного вмешательства включают компьютер-
ное моделирование зоны хирургического вмешательства. 

Проведено 3D-моделирование поясничных позвонков для виртуального планирования в предопераци-
онном периоде. 

Ключевые слова: поясничный позвонок, компьютерное моделирование. 

COMPUTER MODELING OF THE LUMBAR VERTEBRAE 
IN THE PREOPERATIVE PERIOD 

M. V. Olizarovich 

Gomel State Medical University 

Surgical treatment of non-tumor compressive lumbar radiculopathy requires preoperative planning in order to 
achieve the necessary results. 

Modern methods of planning and course of surgery include computer modeling of the area of the surgical in-
tervention. 

The 3D-modeling of the lumbar spine was performed for the virtual planning in the preoperative period. 

Key words: lumbar vertebra, computer simulation. 
 
 
Введение 
Болевой синдром в поясничном отделе по-

звоночника, в том числе и с иррадиацией в 
нижнюю конечность — наиболее частая при-
чина ограничения физической активности па-
циентов моложе 45 лет, занимающая третье 
место по частоте обращений за медицинской 
помощью после простудных заболеваний и 
малых травм [5, 7]. Он также является одной из 
причин временной утраты трудоспособности и 
нередко инвалидизации пациента [4, 5]. 

Основным этиологическим фактором по-
ясничных болей вертеброгенного характера явля-
ется остеохондроз пояснично-крестцового от-
дела позвоночника, нередко сочетающийся со 
вторичным спондилоартрозом и деформирую-
щим спондилезом [6]. 

При сформированной грыже межпозвон-
кового диска, компримирующей корешок или 
спинной мозг, основным методом лечения яв-
ляется хирургическое удаление фрагментов 
выпавшего пульпозного ядра.  

Современные методы компьютерного 3D-
моделирования позволяют создавать модели 
различных анатомических областей позвоноч-
ника [1, 2, 3, 8]. Визуальное планирование хи-
рургических вмешательств по таким моделям 
безопасно для пациента и позволяет хирургу 
более реалистично и точно представлять зону 
оперативного вмешательства [1]. 

Таким образом, создание компьютерной 
3D-модели поясничного отдела позвоночника 
и ее применение для планирования хирургиче-
ского вмешательства способствует успешному 
проведению операции и, соответственно, улуч-
шает результаты лечения. 

Цель и методы исследования 
Целью настоящего исследования было 

создание компьютерной 3D-модели нижнепо-
ясничного отдела позвоночника для предопе-
рационного анализа при грыжах поясничных 
межпозвонковых дисков. 

Методика исследования включала созда-
ние 3D-модели в программе 3DS MAX 9 и ана-
лиз компьютерно-томографических заключе-
ний оперированных пациентов. 

Объектом исследования стали случаи хи-
рургического лечения пациентов с дискоген-
ными поясничными радикулопатиями.  

Изучены карты стационарного больного и 
протоколы томографических исследований па-
циентов, лечившихся в нейрохирургическом 
отделении учреждения «Гомельская областная 
клиническая больница» в 2011 г. 

Проанализированы следующие показатели: 
поло-возрастная структура пациентов, размеры 
составляющих позвоночно-двигательного сег-
мента на уровне планируемой операции, а 
также данные рентгеновской компьютерной и 
магнитно-резонансной томографии. 
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Результаты и обсуждение 
Способ построения модели поясничного 

отдела позвоночника 
При изготовлении образца был применен 

метод компьютерного полигонального моде-
лирования, в процессе которого использованы 
основные функции и инструменты 3DS MAX9. 
Модель построена на основе простых прими-
тивов (параллелепипед). 

Моделирование выполнялось с использо-
ванием двухмерных изображений поясничного 
позвонка в боковой и аксиальной проекции. 
Для этого вначале были созданы две перпен-
дикулярные друг другу плоскости, на которые 
наносились изображения поясничного позвон-
ка с соответствующими размерами. 

Во время моделирования использовались 
такие операции, как выделение, перемещение, 
удаление, масштабирование, поворот, выравни-
вание, зеркальное отображение, копирование. 

В процессе создания 3D-модели использо-
ваны три модификатора: EditPoly, который 
обеспечил произвольную деформацию поверх-
ностей простых и сложных примитивов; Mesh 
Smooth, позволяющий выполнять сглаживание 
поверхностей, и Symmetry, с помощью которо-
го создавались симметричные предметы. 

Модель тела позвонка разработана на ос-
нове примитива «параллелепипед». При этом, 
ориентируясь на проекционные изображения, 
ему были приданы соответствующие размеры, 
после чего с помощью операции «удаление» 
была убрана половина параллелепипеда в са-
гиттальной плоскости. 

На следующем этапе был задействован моди-
фикатор EditPoly, позволяющий изменять взаимо-
расположение вершин полигонов и, как следствие, 
придавать ранее выполненному каркасу прими-
тива форму, соответствующую телу позвонка. 

Так как в процессе моделирования проекци-
онное изображение тела позвонка во фронтальной 
проекции не использовалось, при моделировании 
боковых сторон параллелепипеда была выполне-
на операция «масштабирование» для того, чтобы 
все стороны примитива изменялись в одинаковой 
степени. При этом для приведения в соответствие 
контуров тела позвонка и границ рисунка исполь-
зовалась операция «перемещение». 

Верхняя и нижняя стороны виртуального 
объекта модифицировались одновременно с 
помощью операций «масштабирование» и «пе-
ремещение». Также этим плоскостям придана 
вогнутость формы путем перемещения полиго-
нов по оси «Z». Затем к измененной половине 
параллелепипеда был применен модификатор 
Symmetry, после чего получилась предваритель-
ная (с грубыми формами) модель будущего тела 
позвонка, которую модифицировали с помощью 
Mesh Smooth, придав модели обтекаемость. 

На следующем этапе работы у модели тела 
позвонка был изменен цвет на темно-бежевый для 
придания большей схожести с костными тканями. 

Особенностью моделирования тела позвон-
ка было то, что параллелепипед для уменьшения 
числа программных операций делился пополам. 
Все остальные элементы модели создавались на 
основе цельного примитива «параллелепипед» 
по такому же принципу. Для создания симмет-
ричных элементов использовалась операция 
«зеркальное отображение». 

Вслед за телом позвонка была создана мо-
дель корня дужки, которая будет определять 
высоту позвоночно-двигательного сегмента на 
данном уровне. На следующем этапе визуали-
зировали модель полудужки, определяющую 
ширину позвоночного канала. 

Остистый отросток смоделирован из при-
митива «параллелепипед» без применения мо-
дификатора Symmetry и операции «зеркальное 
отображение», так как этот элемент является 
оригинальным и не повторяется в позвонке. 
Затем проведено моделирование верхнего и 
нижнего суставных отростков.  

При создании изображения межпозвонко-
вого диска за основу была взята модель тела 
позвонка, которую уменьшили в вертикальном 
размере и изменили угол между горизонталь-
ными плоскостями. 

На последующем этапе были сделаны схе-
матические модели верхних суставных отрост-
ков и основания крестца.  

Все модели составных частей поясничного 
позвонка были сопоставлены друг с другом с 
помощью операций «перемещение» и «поворот». 

Дальнейшим шагом моделирования было сбли-
жение всех частей вместе с помощью операции 
«перемещение», что представлено на рисунке 1. 

С помощью операции «копирование» нами 
продублированы все элементы модели за ис-
ключением основания крестца. В результате 
сформирована модель нижнепоясничного от-
дела позвоночника, состоящая из трех пояс-
ничных позвонков с межпозвонковыми диска-
ми и основанием крестца, которая представле-
на на рисунке 2.  

На окончательном этапе работы все эле-
менты модели соединялись в нужной последо-
вательности с помощью операции «перемеще-
ние». С помощью операции «удаление» были 
убраны плоскости с проекционными изобра-
жениями поясничного позвонка. 

Завершенная модель нижнепоясничного 
отдела позвоночника включает 27 частей: ос-
нование крестца; 3 тела поясничных позвонков 
(LIII–LV); 3 дуги поясничных позвонков (LIII–
LV); 3 межпозвонковых диска (LIII–LV); 
14 суставных отростков; 3 остистых отростка 
поясничных позвонков (LIII–LV). 
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В конце компьютерного конструирования 
созданы и интегрированы в модель схематиче-

ские изображения спинного мозга и его кореш-
ков, а также грыжи межпозвонкового диска. 

 

         
          Рисунок 1 — Готовая цельная модель                  Рисунок 2 — Цельная модель нижнепоясничного 
                     поясничного позвонка                                                              отдела позвоночника 

 
 
Методика предоперационного анализа 

зоны нейрохирургического вмешательства 
Для изменения размера элемента модели необ-

ходимо выделить этот элемент, после чего на ко-
мандной панели выбрать вкладку «Modify», в ней 
выбрать строку с названием примитива (в этой мо-
дели все примитивы «Box»). В появившемся преду-
преждении выбрать подтверждение («Yes»), что 
обеспечивало доступ к параметрам элемента. 

Единицей измерения является миллиметр. 
Для получения наиболее точного изображения 
позвоночно-двигательного сегмента был вве-
ден коэффициент на поправку, равный «3». 

Этим создавался наиболее реалистичный визу-
альный эффект проведения предоперационно-
го планирования с моделями позвонков и меж-
позвонковых дисков разных размеров, что 
представлено на рисунке 3. 

Поло-возрастная характеристика груп-
пы пациентов, оперированных с примене-
нием анализа по данным компьютерной 
модели 

Поло-возрастной состав пациентов изучен 
с использованием общепринятого разделения 
по возрасту. Полученные данные представле-
ны в таблице 1. 

 

 
Рисунок 3 — Варианты модели МПД разных размеров 

при предоперационном планировании 

Таблица 1 — Распределение пациентов по возрасту и полу 

Пол 
Возраст, лет Количество пациентов, n % 

женский % мужской % 
20–29 2 7,2 1 3,6 1 3,6 
30–39 9 32,1 5 17,8 4 14,4 
40–49 10 35,7 5 17,8 5 17,8 
50–59  6 21,4 1 3,6 5 17,8 
Старше 60 1 3,6 1 3,6 0 0 
Всего 28 100 13 46,4 15 53,6 
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Как следует из данных таблицы, среди па-
циентов в исследованной группе преобладали 
лица зрелого возраста (30–49 лет — 67,8 %), 
женщины составили 46,4 %.  

Размерности структур поясничного от-
дела позвоночника, примененные к модели 

Для анализа 3D-модели в разных размерно-
стях позвоночно-двигательного сегмента были 
вычислены величины структур его составляю-
щих (тел смежных позвонков и межпозвонковых 
дисков), что представлено в таблице 2. 

Исходя из результатов исследования, при 
математической обработке данных в этой 
группе пациентов статистическая значимость 
различия размеров переднего и заднего конту-
ров дисков LIV–V и LV–SI на уровне выпав-
шей грыжи межпозвонкового диска подтвер-

ждена с критерием р < 0,05 (высота передней 
части межпозвонкового диска выше задней). 

Характеристика данных, полученных 
при рентгеновской компьютерной и маг-
нитно-резонансной томографии пояснично-
крестцового отдела позвоночника 

Множественность поражения 
Оценку множественности поражения пояс-

ничного отдела позвоночника проводили по дан-
ным компьютерной рентгеновской и магнитно-
резонансной томографии пояснично-крестцового 
отдела позвоночника. Оценивали размер выпя-
чивания всех исследованных поясничных меж-
позвонковых дисков, при этом в работу были 
включены только те из них, размеры которых 
превышали физиологическую протрузию (2 мм). 
Данные представлены в таблице 3. 

Таблица 2 — Размеры структур позвоночно-двигательного сегмента на уровне дискорадикулярного 
конфликта 

Верхний позвонок в сегменте, мм Нижний позвонок в сегменте, мм МПД на уровне грыжи, мм Уровень 
дискоради-
кулярного 
конфликта 

высота 
по переднему 

контуру 

высота 
по заднему 
контуру 

высота 
по переднему 

контуру 

высота 
по заднему 
контуру 

высота 
по переднему 

контуру 

высота 
по заднему 
контуру 

LIV–V 25,7 ± 2,3 26,3 ± 2,7 27,9 ± 2,3 24,7 ± 2,4 13,2 ± 2,7 6,6 ± 2,3 
LV–SI 24,7 ± 3,0 24,6 ± 2,8 — — 12,8 ± 3,0 5,7 ± 2,1 

Таблица 3 — Множественность грыжевых выпячиваний на поясничном уровне 

Группа обследованных 
Число грыж у одного пациента 

n % 
Одна 19 67,8 
Две 9 32,2 
Всего 28 100,0 

 
 
Как следует из данных таблицы 3, множе-

ственные грыжевые выпячивание установлены 
у 9 (32,2 %) пациентов. 

Характеристика уровня дискорадику-
лярного конфликта 

При планировании хирургического вмеша-
тельства проведена математическая оценка 
уровня диско-радикулярного конфликта. При 

этом получены данные рентгеновской компь-
ютерной и магнитно-резонансной томографии, 
свидетельствующие о величине грыжевого вы-
пячивания и сагиттальном размере позвоноч-
ного канала на уровне грыжи (таблица 4). 

Данные таблицы 4 свидетельствуют о том, что у 
половины оперированных пациентов величина гры-
жевого выпячивания была в пределах 5–8 мм (50 %). 

Таблица 4 — Размеры грыжевого выпячивания 

Число случаев 
Размер грыжевого выпячивания, мм 

n % 
2–4 10 35,7 
5–8 14 50,0 
9 и более 4 14,3 

 
 
Выводы 
1. Создание и применение в нейрохирур-

гической практике визуальной масштабируе-
мой 3D-модели нижнепоясничного отдела по-
звоночника позволит улучшить результаты 

операции за счет более точного планирования 
вмешательства. 

2. Возможно использование модели в 
учебном процессе для студентов и врачей-
стажеров нейрохирургов. 
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БИОСОВМЕСТИМЫЕ КОМПОЗИЦИОННЫЕ АНТИБАКТЕРИАЛЬНЫЕ ПОКРЫТИЯ 

ДЛЯ ЗАЩИТЫ ИМПЛАНТАТОВ ОТ МИКРОБНЫХ БИОПЛЕНОК 
1Д. В. Тапальский, 1В. А. Осипов, 1Г. Н. Сухая, 

2М. А. Ярмоленко, 2А. А. Рогачев, 2А. В. Рогачев 
1Гомельский государственный медицинский университет 
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Цель: оценить эффективность предотвращения формирования микробных биопленок на титановых по-
верхностях, содержащих антибактериальные покрытия различного состава, и выбрать оптимальный метод 
стерилизации имплантатов с антибактериальным покрытием. 

Материалы и методы. Для семи типов полимерных покрытий оценена способность предотвращать 
формирование микробных биопленок Staphylococcus aureus и Pseudomonas aeruginosa. Изучена эффектив-
ность физических методов стерилизации имплантатов с антибактериальными покрытиями. 

Результаты. Выявлена способность полного предотвращения формирования микробных биопленок 
композиционными покрытиями полиуретан – ципрофлоксацин, полилактид – ципрофлоксацин и полиуретан – 
полилактид – серебро – ципрофлоксацин. Показано, что режимы паровой и воздушной стерилизации им-
плантатов с полимерными покрытиями позволяют достичь стерильности. 

Заключение. Показана высокая микробиологическая эффективность антибактериальных покрытий. 
Выбран оптимальный режим паровой стерилизации (127 °С, 30 мин), не влияющий на бактерицидную ак-
тивность образцов. 

Ключевые слова: антибактериальные покрытия, наночастицы, серебро, ципрофлоксацин, полимеры, 
микробные биопленки, стерилизация. 

BIOCOMPATIBLE COMPOSITE ANTIBACTERIAL COATINGS 
FOR PROTECTION OF IMPLANTS AGAINST MICROBIAL BIOFILMS 

1D. V. Tapalskiy, 1V. A. Osipov, 1G. N.Sukhaya, 
2M. A. Yarmolenko, 2A. A. Rogachiov, 2A.V. Rogachiov 

1Gomel State Medical University 
2Gomel State University named after F. Skorina 

Aim: to estimate efficacy of prevention of microbial biofilm formation on titanium surfaces containing antibacterial 
coatings with different components, and to choose the optimum method of sterilization for implants with antibacterial coating. 

Materials and methods. The ability to prevent the formation of Staphylococcus aureus and Pseudomonas 
aeruginosa microbial biofilms was estimated for seven types of polymeric coatings. The sterilization efficacy of the 
physical methods for implants with antibacterial coatings was studied.  

Results. The study revealed the ability of complete prevention against microbial biofilm formation by composite coatings 
of polyurethane-ciprofloxacin, polylactide-ciprofloxacin and polyurethane-polylactide-silver-ciprofloxacin. It was shown, that 
the regimens of steam and air sterilization of the implants with polymeric coatings make it possible to reach sterility. 

Conclusion. The study showed the increased microbiological efficacy of the antibacterial coatings. The optimal 
regimen of steam sterilization (127 ºС, 30 minutes) not influencing the bactericidal activity of samples was chosen. 

Key worlds: antibacterial coatings, nanoparticles, silver, ciprofloxacin, polymers, microbial biofilms, sterilization. 
 
 
Бактериальные инфекции являются серьез-

ными осложнениями при использовании катете-
ров и имплантантов. Инфекции, связанные с их 

применением, являются результатом адгезии бак-
терий и последующего формирования микроб-
ных биопленок в месте имплантации. В боль-
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шинстве случаев из-за отсутствия доступных эф-
фективных средств воздействия на микробные 
биопленки единственным способом лечения им-
плантат-ассоциированных инфекций является из-
влечение контаминированных имплантатов [1]. 

Известно, что 99 % бактерий существуют в 
природных экосистемах в виде не свободно 
плавающих клеток, а специфически организо-
ванных, прикрепленных к субстрату биопле-
нок. Причем сами бактерии составляют лишь 
5–35 % массы биопленки, остальная часть — 
это межбактериальный матрикс [2, 3]. Микро-
флора биопленки более устойчива к воздейст-
вию неблагоприятных факторов физической, 
химической и биологической природы по срав-
нению со свободно плавающими бактериями [4]. 
Биопленки устойчивы к высоким концентрациям 
антибиотиков, которые в 100–1000 раз превы-
шают концентрации, подавляющие обычные 
клетки в культуральной среде [5–7]. 

Перспективным направлением в травмато-
логии и ортопедии является создание таких 
свойств имплантата, при которых не будет 
происходить образование биопленки. В на-
стоящее время ряд исследователей пытается 
решить эту проблему при помощи нанесения 
на поверхности имплантатов покрытий с раз-
личными антибиотиками либо напылением се-
ребра [8]. Одним из вариантов решения про-
блемы имплантат-ассоциированных инфекций 
является нанесение на ортопедические (трав-
матологические) имплантаты специальных по-
крытий, обеспечивающих локальное длитель-
ное по времени высвобождение антибактери-
альных веществ в непосредственной близости 
от имплантата. Важным требованием является 
программируемая длительность и интенсив-
ность высвобождения активного вещества, ко-
торые должны препятствовать возникновению 
устойчивых штаммов бактерий [9, 10]. 

С учетом высокой частоты инфекционных 
осложнений, наблюдающихся при проведении 
внешней фиксации переломов (стержневые ап-
параты внешней фиксации), для апробации 
разрабатываемых покрытий было предложено 
модифицировать стержневой аппарат внешней 
фиксации переломов с нанесением антибакте-
риального покрытия на винты Шанца. Ком-

плексное наноструктурное покрытие, наноси-
мое на поверхность имплантата, должно состо-
ять из антибактериального химиопрепарата и 
биодеструктируемого полимера, содержащего 
бактерицидные нанокластеры серебра. Данное 
покрытие должно: обладать выраженным уни-
версальным бактерицидным действием в ран-
нем послеоперационном периоде (1–2 недели) 
в отношении всех клинически значимых мик-
роорганизмов, включая полиантибиотикорези-
стентные изоляты; сохранять антибактериаль-
ный эффект в отношении микроорганизмов-
возбудителей раневых инфекций в течение 
всего срока нахождения имплантата в орга-
низме (не менее 6–12 недель) и препятствовать 
формированию бактериальных биопленок на 
поверхности имплантированного изделия; яв-
ляться биосовместимым и не оказывать раз-
дражающего действия на ткани в месте им-
плантации, не оказывать системного действия 
на организм, связанного с высвобождением ан-
тибактериальных факторов. 

Одним из критериев использования биодест-
руктируемых полимеров в ортопедии является их 
устойчивость к стерилизации [11]. Воздействие 
стерилизующих факторов может вызвать дест-
рукцию полимерной цепи, что приводит к сниже-
нию молекулярной массы полимера, которое, в 
свою очередь, отрицательно сказывается на меха-
нических свойствах и времени биодеградации. 

Цель исследования 
Оценить эффективность предотвращения 

формирования микробных биопленок на титано-
вых поверхностях, содержащих антибактериаль-
ные покрытия различного состава, и выбрать оп-
тимальный метод стерилизации титановых им-
плантатов с антибактериальным покрытием. 

Материалы и методы 
Методом электронно-лучевого осаждения 

из активной газовой фазы сформированы мо-
нокомпонентные и композиционные покрытия, 
содержащие наночастицы серебра. Схема оса-
ждения покрытий представлена на рисунке 1. 
Покрытия формировались на титановых об-
разцах (пластины 12,5 × 40 мм из титана марки 
ВТ-1), наносились на обе стороны образцов. 
Состав антибактериальных покрытий приведен 
в таблице 1. 

 

 
Рисунок 1 — Схема осаждения покрытий из активной газовой фазы: 

1 — электронный луч; 2 — электронно-лучевой прожектор с поворотом луча на 180°; 
3 — тигель со смесью диспергируемых веществ; 4 — подложкодержатель; 5 — подложка 
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Таблица 1 — Состав полимерных композиционных антибактериальных покрытий 

№ 
п/п 

Обозначение Состав покрытия 

1. ПУ Монокомпонентное покрытие на основе полиуретана 
2. ПЛ Монокомпонентное покрытие на основе полилактида 
3. ПУ – Ц Двухкомпонентное композиционное покрытие полиуретан-ципрофлоксацин 
4. ПЛ – Ц Двухкомпонентное композиционное покрытие полилактид-ципрофлоксацин 
5. ПУ – Ag Нанокомпозиционное покрытие полиуретан-серебро 
6. ПЛ – Ag Нанокомпозиционное покрытие полилактид-серебро 
7. ПУ – ПЛ – Ag – Ц Нанокомпозиционное покрытие полиуретан-полилактид-серебро-ципрофлоксацин 

 
 
Ранее было показано, что нанокомпозици-

онные слои представляют собой полимерную 
матрицу с распределенными внутри нее части-
цами серебра со средним размером около 20 

нм [12]. Результаты электронной просвечи-
вающей микроскопии комплексных покрытий 
на основе полимеров и наночастиц серебра 
представлены на рисунке 2. 

 

                    
                                                 а                                                                    б 

Рисунок 2  Результаты электронной просвечивающей микроскопии покрытий 
на основе полиуретана и наночастиц серебра (а) и на основе поли-L-лактида и наночастиц серебра (б) 

 
 

Для изучения эффективности предотвра-
щения формирования микробных биопленок 
на поверхностях, содержащих покрытия раз-
личного состава, использовались две рефе-
ренсные антибиотикочувствительные культу-
ры Американской коллекции типовых культур 
(ATCC) и один клинический полиантибиоти-
корезистентный изолят, выделенный от боль-
ного с посттравматическим остеомиелитом: 

 Staphylococcus aureus ATCC 25923 (ан-
тибиотикочувствительный); 

 Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 (ан-
тибиотикочувствительный); 

 Pseudomonas aeruginosa 50127 MBL (по-
лиантибиотикорезистентный: устойчивый к пи-
перациллину, пиперациллин/тазобактаму, цефо-
перазону, цефоперазон/сульбактаму, цефтази-
диму, цефепиму, имипенему, меропенему, до-
рипенему, азтреонаму, азтреонам/тазобактаму, 
ципрофлоксацину, левофлоксацину, гентами-
цину, нетилмицину, амикацину, фосфомицину; 
продуцирующий метало-β-лактамазу). 

Стерильные опытные и контрольные образцы 
(титановые пластины 12,5 × 40 мм) помещали в 
центрифужные пробирки с 8 мл питательного 
бульона, содержащего 106 клеток/мл тест-

культуры. Покрытия всех типов тестировались в 
отношении каждой из бактериальных культур 
трижды. Дополнительно серия из трех образцов 
каждого типа исследовалась как «контроль сте-
рильности» (тест-культуры в бульон не вносились). 

Пробирки с образцами инкубировались на 
шейкере при 37 °С 24 ч. Для количественной 
оценки толщины сформированных биопленок 
после инкубации проводили окрашивание ти-
тановых образцов 0,1 % водным раствором 
кристаллического фиолетового (30 мин, 37 °С). 
После окраски образцы ополаскивали дистил-
лированной водой и обесцвечивали в течение 1 
часа 96-процентным этанолом (8 мл на обра-
зец). Полученные в результате отмывки спир-
товые растворы и стандартные спиртовые рас-
творы кристаллического фиолетового вносили 
в лунки плоскодонного 96-луночного полисти-
ролового планшета, измерение концентрации 
кристаллического фиолетового проводили на 
анализаторе иммуноферментном АИФ-М/340, 
длина волны 540 нм. Считали, что биомасса 
сформированной на поверхности образцов био-
пленки прямо пропорциональна концентрации 
кристаллического фиолетового в отмывочном 
растворе. Массу биопленки представляли как 
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массу красителя, поглощенного биопленкой при 
окрашивании, и рассчитывали по формуле: 

3/)( 321321 FFFCCCVm  , 
где m — масса кристаллического фиолето-

вого, поглощенного биопленкой, мкг; 
V — объем отмывочного раствора для од-

ного образца, мл; 
С1, С2 и С3 — концентрации красителя в отмы-

вочных растворах серии опытных образцов, мкг/мл; 
F1, F2 и F3 — концентрации красителя в 

отмывочных растворах серии образцов «кон-
троль стерильности», мкг/мл. 

Для выбора оптимального режима стерили-
зации в качестве тест-образцов использовали ти-
тановые имплантанты (винты Шанца) и титано-
вые пластины 12,5 × 40 мм с нанесенным анти-
бактериальным покрытием (нанокомпозицион-
ное покрытие на основе ципрофлоксацина, хло-

рида серебра, полиуретана и поли-L-лактида с 
массовым соотношением компонент в исходной 
смеси 1:2:4:2). Вместе с тест-образцами исследо-
вали контрольные образцы без покрытий. Режи-
мы стерилизации приведены в таблице 2. 

Для контроля эффективности стерилизации 
титановых имплантантов с антибактериальными 
покрытиями проведен микробиологический кон-
троль их стерильности в соответствии с инструк-
цией 4.2.10-22-1-2006 «Методы микробиологиче-
ского контроля санитарно-гигиенического со-
стояния помещений в организациях здравоохра-
нения и стерильности изделий медицинского на-
значения». Контроль стерильности проводили пу-
тем полного погружения контрольных и опытных 
образцов в питательные среды с последующей 
инкубацией в течение 14 суток (сахарный бульон 
и тиогликолевая среда — при температуре 35 ºС, 
бульон Сабуро — при температуре 25 ºС). 

Таблица 2 — Режимы стерилизации титановых образцов 

№ серии образцов Метод стерилизации Температура, °С Давление, атм. Экспозиция, мин 
1 Паровой 121 1,1 30 
2 Паровой 127 1,5 30 
3 Воздушный 160 – 60 

 
 
Для оценки влияния различных методов 

стерилизации на антибактериальную активность 
тест-образцов проведено изучение интенсивно-
сти формирования микробных биопленок на тита-
новых пластинах 12,5 × 40 мм с нанесенным анти-
бактериальным покрытием (нанокомпозиционное 
покрытие на основе ципрофлоксацина, хлорида се-
ребра, полиуретана и поли-L-лактида с массовым 
соотношением компонент в исходной смеси 1:2:4:2), 
стерилизованных в трех различных режимах. В ка-
честве контрольных образцов использовали сте-
рильные титановые пластины 12,5 × 40 мм без ан-
тибактериального покрытия. Исследование выпол-
нено с культурами Staphylococcus aureus ATCC 
25923, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Pseudo-
monas aeruginosa 50127 MBL по вышеописанной 
методике. Интенсивность формирования микроб-
ных биопленок на титановых пластинах оценивали 
визуально после окрашивания кристаллическим 
фиолетовым по четырехкрестной системе. 

Результаты 
Результаты определения интенсивности фор-

мирования микробных биопленок на поверхности 
образцов представлены в таблице 3. Для двухком-
понентных покрытий полиуретан-ципрофлоксацин, 
полилактид-ципрофлоксацин отмечено полное по-
давление роста всех тест-культур микроорганизмов 
не только на поверхности образцов, но и во всем 
объеме бульонной питательной среды. Наноком-
позиционное покрытие полиуретан-полилактид-
серебро-ципро-флоксацин полностью подавляло 
рост P. aeruginosa ATCC 27853 и S. aureus ATCC 
25923 в бульонной питательной среде. Биопленки 

на поверхности образцов с данными типами покры-
тий не обнаруживались. Выявлен рост микробных 
биопленок на поверхности контрольных образцов 
(без покрытий) и на поверхности образцов с нане-
сенными монокомпонентными полимерными по-
крытиями без антибактериальных факторов (моно-
компонентные покрытия на основе полиуретана и 
полилактида). На поверхности образцов, содержа-
щих нанокомпозиционные покрытия ПУ-Ag и Пл-
Ag, толщина биопленок для различных тест-
культур составила от 4,8 до 22,3 % по отношению 
к толщине биопленок на поверхности контрольных 
образцов, что свидетельствует о выраженной анти-
бактериальной активности данного типа покрытий. 

Таким образом, выявлена способность пол-
ного предотвращения формирования микробных 
биопленок как для двухкомпонентных компози-
ционных покрытий полиуретан – ципрофлокса-
цин, полилактид – ципрофлоксацин, так и для на-
нокомпозиционного покрытия полиуретан – по-
лилактид – серебро – ципрофлоксацин. 

При проведении контроля стерильности 
опытных (с покрытиями) и контрольных тита-
новых образцов, стерилизованных в различных 
режимах, показано отсутствие роста во всех 
пробирках. Таким образом, все выбранные ре-
жимы стерилизации изделий с комплексными 
полимерными антибактериальными покры-
тиями позволяют достичь стерильности. 

Результаты определения интенсивности фор-
мирования микробных биопленок на поверхности 
контрольных и опытных образцов, стерилизован-
ных в различных режимах, представлены в таблице 4. 
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Таблица 3 — Интенсивность формирования микробных биопленок на поверхности образцов 

Масса красителя, сорбированная биопленкой, мкг 
Состав покрытия P. aeruginosa 

ATCC 27853 
P. aeruginosa 
50127 MBL 

S. aureus 
ATCC 25923 

Монокомпонентное покрытие ПУ 6,04 3,96 4,84 
Монокомпонентное покрытие Пл 9,51 5,50 7,61 
Двухкомпонентное композиционное покрытие ПУ – Ц 0* 0* 0* 
Двухкомпонентное композиционное покрытие Пл – Ц 0* 0* 0* 
Нанокомпозиционное покрытие ПУ – Ag 0,23 0,86 0,31 
Нанокомпозиционное покрытие Пл – Ag 1,08 1,39 0,46 
Нанокомпозиционное покрытие ПУ – Пл – Ag – Ц 0* 0,22 0* 
Контроль (без покрытия) 4,84 9,73 2,95 

* Отсутствие видимого роста микроорганизмов в объеме бульонной питательной среды 

Таблица 4 — Интенсивность формирования микробных биопленок на поверхности опытных и 
контрольных образцов, стерилизованных в различных режимах 

Метод стерилизации № серии 
S. aureus ATCC 

25923 
P. aeruginosa 
ATCC 27853 

P. aeruginosa 
50127 MBL 

1а (с покрытием) – – +/– 
Паровой, 121 ºС, 30 мин 

1б (контрольный) ++++ ++++ ++++ 
2а (с покрытием) – – – 

Паровой, 127 ºС, 30 мин 
2б (контрольный) ++++ ++++ ++++ 
3а (с покрытием) – +/– ++ 

Воздушный, 160ºС, 60 мин 
3б (контрольный) ++++ ++++ ++++ 

 
 
Для контрольных образцов (стерильные 

титановые пластины без антибактериальных 
покрытий) отмечен интенсивный рост культур 
микроорганизмов в объеме питательной среды 
и интенсивное формирование микробных био-
пленок на поверхности образцов. Для опытных 
образцов с комплексным антибактериальным 
покрытием полиуретан – полилактид – ци-
профлоксацин – серебро, стерилизованных па-
ровым методом, отмечено полное подавление 
видимого роста антибиотикочувствительных 
культур S.aureus ATCC 25923 и P.aeruginosa 
ATCC 27853 во всем объеме питательной сре-
ды. Образцы, стерилизованные воздушным ме-
тодом (160º, 60 мин), полностью подавляли 
видимый рост S.aureus ATCC 25923. Интен-
сивный рост полиантибиотикорезистентного 
штамма P.aeruginosa 50127 MBL наблюдался в 
объеме питательной среды с образцами, стери-
лизованными во всех трех режимах, что может 
быть связано с высокой минимальной ингиби-
рующей концентрацией (МИК) ципрофлоксацина 
для данного изолята, которая в 128–256 раз пре-
вышает МИК ципрофлоксацина для P. aeruginosa 
ATCC 27853 и в 512 раз — для S. aureus ATCC 
25923. Тем не менее, даже при наличии види-
мого роста в объеме питательной среды мик-
робные биопленки P. aeruginosa 50127 MBL 
полностью отсутствовали на поверхности образ-
цов с покрытиями, стерилизованными паровым 
методом при 127 ºС. Интенсивность формирова-
ния микробной биопленки P. aeruginosa 50127 

MBL на поверхности опытных образцов, сте-
рилизованных при 121 ºС, была значительно ни-
же (1+ по четырехкрестной системе) по сравне-
нию с контрольными образцами без покрытий. 

Стерилизация воздушным методом при 
160 ºС несколько снижала антибактериальную 
активность покрытий (интенсивность пленко-
образования штаммом P. aeruginosa 50127 
MBL – 2+, P. aeruginosa ATCC 27853 – 1+, рост 
S. aureus ATCC 25923 отсутствовал как на по-
верхности опытных образцов, так и в объеме 
питательной среды). 

Таким образом, оптимальным методом в 
плане предотвращения выраженной деструк-
ции биодеградируемого полимера и сохране-
ния поверхностной бактерицидной активности 
покрытия является паровая стерилизация в ре-
жиме 127ºС – 1,5 атм. – 30 мин. 

Заключение 
Выявлена способность полного предот-

вращения формирования микробных биопле-
нок двухкомпонентными композиционными 
покрытиями полиуретан-ципрофлоксацин, по-
лилактид-ципрофлоксацин и нанокомпозици-
онным покрытием полиуретан-полилактид-
серебро-ципрофлоксацин. 

Проведенное изучение эффективности физи-
ческих методов стерилизации имплантатов с ан-
тибактериальными покрытиями позволило вы-
брать оптимальный режим паровой стерилизации 
(127 ºС, 30 мин), который не оказывает сущест-
венного влияния на молекулярную структуру по-
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лимеров и после проведения которого полностью 
сохраняется бактерицидная активность образцов. 
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ФЕНОТИПИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ МЕЗЕНХИМАЛЬНЫХ СТВОЛОВЫХ КЛЕТОК 

ПРИ ИХ ДИФФЕРЕНЦИРОВКЕ В ГЕПАТОЦИТАРНОМ НАПРАВЛЕНИИ 

А. Г. Скуратов, Д. Р. Петренев, А. Н. Кондрачук, Е. В. Воропаев  

Гомельский государственный медицинский университет 

Цель работы: оценить фенотипические изменения мезенхимальных стволовых клеток (МСК) при их 
дифференцировке в гепатоцитарном направлении. 

Материалы и методы. Костномозговые МСК; изолированные гепатоциты, выделенные методом фер-
ментативной перфузии печени; направленная гепатогенная дифференцировка МСК согласно имеющимся и 
адаптированным протоколам; световая микроскопия; оценка функциональной способности гепатоцит-
подобных клеток синтезировать и накапливать гликоген. 

Результаты. Наблюдаемые изменения в фенотипе на протяжении этапов дифференцировки свидетель-
ствуют о присутствии в культуре клеток, дифференцированных в гепатоцитарном направлении. МСК при-
обретали сначала веретенообразный фенотип, который затем сменялся полигональным с многочисленными 
выростами мембраны. Обнаружены кластеры гепатоцит-подобных клеток с положительной реакцией на 
гликоген. Наличие ростовых факторов дифференцировочных сред и выделяемых первичными гепатоцитами 
оказывало «стабилизирующее» влияние на культуру МСК. 

Ключевые слова: мезенхимальные стволовые клетки, изолированные гепатоциты, гепатогенная диффе-
ренцировка. 

PHENOTYPIC CHANGES OF MESENCHYMAL STEM CELL 
IN THEIR DIFFERENTIATION IN HEPATOCYTIC DIRECTION 

A. G. Skuratov, D. R. Petrenyov, A. N. Kondrachuk, Y. V. Voropayev 

Gomel State Medical University 

Objective: to evaluate the phenotypic changes of mesenchymal stem cells (MSCs) in their differentiation in 
hepatocytic direction. 

Materials and methods. Bone-marrow MSCs; hepatocytes isolated by enzymatic perfusion of the liver; di-
rected hepatocytic differentiation of MSCs according to the available and adapted protocols, light microscopy, 
evaluation of the functional capacity of hepatocyte-like cells to synthesize and accumulate glycogen.  

Results. The changes observed in the phenotype during differentiation stages indicate the presence of cells dif-
ferentiated in hepatocytic direction in the culture. MSCs first gained a spindle-shaped phenotype, which then 
changed to a polygonal membrane with numerous appendages. The clusters of hepatocyte-like cells positive for gly-
cogen were found. The presence of growth factors, differentiation media and allocated primary hepatocytes had a 
«stabilizing» effect on the culture of MSCs. 

Key words: mesenchymal stem cells, isolated hepatocytes, differentiation in hepatocytic direction. 
 
 
Введение 
В последние годы бурно развиваются тех-

нологии по индукции дифференцировки МСК 
в клетки, которые обладают функциями печени 

(гепатоцит-подобные клетки) Мировые науч-
ные исследования показали, что определенные 
комбинации ростовых факторов, а также со-
вместное культивирование МСК как с гепато-
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цитами, так и с непаренхиматозными клетками 
печени индуцируют их дифференцировку в гепа-
тоцит-подобные клетки. Zhang и соавторы про-
водили совместное культивирование МСК со 
свежевыделенными крысиными гепатоцитами и 
показали, что такой подход более эффективен 
для гепатоцитарной дифференцировки этих кле-
ток, чем просто культивирование в среде содер-
жащей HGF (фактор роста гепатоцитов) [1]. 
Lange и соавторы культивировали крысиные 
МСК, меченные GFP (зеленый флюоресцирую-
щий протеин), совместно с фетальными клетка-
ми печени (FLCs), и эксперимент показал, что 
совместное культивирование не только обеспе-
чивало наилучшие условия для гепатоцитарной 
дифференцировки, но также улучшало рост и 
дифференцировку FLCs [2]. Chen и соавторы 
культивировали стромальные стволовые клетки 
костного мозга мышей в среде, кондициониро-
ванной гепатоцитами, и выявили дифференци-
ровку этих клеток в гепатоцит-подобные [3]. 
Deng и др. проводили совместное культивирова-
ние МСК со стелатными клетками печени на 
различных стадиях их активации и обнаружили, 
что только активированные стелатные клетки, но 
не покоящиеся, могут влиять на дифференци-
ровку МСК в гепатоцит-подобные клетки [4]. 

Эти исследования отчетливо демонстри-
руют решающую роль определенных цитоки-
нов, ростовых факторов и метаболитов, секре-
тируемых гепатоцитами и непаренхиматозны-
ми клеточными элементами печени, для на-
правленной гепатоцитарной дифференцировки 
МСК. Тем не менее механизмы этого процесса 
остаются еще не полностью раскрытыми [5]. 

Цель работы 
Оценить фенотипические изменения МСК 

при их дифференцировке в гепатоцитарном на-
правлении, а также влияние совместного культи-
вирования с клетками печени на эти показатели. 

Материал и методы 
Объектом исследования являлись лабора-

торные крысы линии Wistar, ядро F (возраст 6–
8 месяцев, масса тела 180–200 г). МСК выделяли 
из костного мозга и культивировали по стандарт-
ной методике [6] с использованием среды α-MEM 
(SH30265.01 HyClone, 10 % FBS HyClone, 2 мМ 
L-глютамин; 100 Ед/мл пенициллин; 100 мг/мл 
стрептомицин; 0,25 мкг/мл амфотерицин В). В 
эксперимент брали МСК второго пассажа. 

Выделение гепатоцитов. Гепатоциты бы-
ли изолированы с помощью 2-стадийной фер-
ментативной перфузии печени, описанной в 
работе Seglen и соавт. и адаптированной в на-
шей лаборатории [7]. Для этого брюшную по-
лость наркотизированного животного вскрыва-
ли, канюлировали v. portae, вводили 1 мл изото-
нического раствора с гепарином (500 ед/мл). 
Вскрывали v. cava inf. и перфузировали печень 

через канюлю в v. portae безкальциевым бу-
ферным раствором (9 г/л NaCl, 10 мМ HEPES, 
pH = 7.4) в течение 7 минут при 37,0 °C при 
скорости потока 30 мл в минуту. Далее перфу-
зировали 5 минут аналогичным раствором, со-
держащим 0,07 % коллагеназы II (Sigma, США) 
при тех же условиях. Далее печень экстирпи-
ровали и переносили в стерильную чашку Пет-
ри с холодным раствором Хенкса (HBSS без фено-
лового красного, 14065 GIBCO; 10 мМ HEPES 
pH = 7.4; 100 Ед/мл пенициллин; 100 мг/мл стреп-
томицин; 0,25 мкг/мл амфотерицин В). С по-
мощью скальпеля и пинцета разрушали капсу-
лу и диспергировали паренхиму. Клеточную 
суспензию и фрагменты ткани пропускали че-
рез 200 µm фильтр и дважды отмывали холод-
ным раствором Хенкса (300 g, 5 мин.). Гепато-
циты очищали от примеси эритроцитов и деб-
риса центрифугированием на градиенте плот-
ности Percoll (Sigma, США). Для этого смеши-
вали равные объемы суспензии клеток и 90 % 
Percoll, забуференного 20 мМ HEPES pH = 7,4, 
и центрифугировали при 400 g в течение 15 мин. 
Клетки дважды отмывали холодным раствором 
Хенкса центрифугированием (300 g, 5 мин.). 
Концентрацию клеток подсчитывали в камере 
Горяева и ресуспензировали в полной среде для 
достижения концентрации 4х105 кл/мл. 

Дифференцировка МСК в гепатоцит-
подобные клетки. Для разработки протокола 
дифференцировки МСК использовали принци-
пы, описанные в источниках [2, 8, 9, 10]. Для 
этого МСК второго пассажа высаживали в 6-
луночные планшеты (ThinCert, GreinerBioOne) 
для получения конечной плотности клеток 2 × 
104 кл/см2. Далее последовательно в три этапа 
проводили инкубацию клеток в средах, содер-
жащих комбинации дифференцировочных 
факторов. На этапах 2 и 3 проводили 50 % 
смену среды каждые 3–4-е сутки. 

Совместное культивирование МСК кост-
ного мозга и гепатоцитов. Для проведения со-
вместного культивирования МСК и первичных 
гепатоцитов использовали систему, состоящую 
из 6-луночного планшета и пластиковых вста-
вок с мембраной с диаметром пор 0,4 µm 
(ThinCert, GreinerBioOne Inc.). МСК вносили в 
лунки планшета для получения плотности кле-
ток 2 × 104 кл/см2. Свежевыделенные гепато-
циты вносили в камеру вставки. Таким обра-
зом МСК и гепатоциты оказывались разделен-
ными мембраной, проницаемой для раствори-
мых факторов и среды, но предотвращающей 
перемещение клеток между компартментами. 
Этапы культивирования и дифференцировоч-
ные среды использовали такие же, как и в про-
токоле направленной дифференцировки МСК. 

В процессе эксперимента состояние и морфо-
логию клеточных культур оценивали с помощью 
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световой инвертированной микроскопии. Для ве-
рификации дифференцировки МСК в гепатоцит-
подобные клетки оценивали их способность син-
тезировать и накапливать гликоген, а также кон-
центрацию мочевины в культуральной среде. 

Результаты и их обсуждение 
Получение и экспансия недифференциро-

ванных МСК. Первичные МСК составляют ме-
нее 1 % от общего количества клеток костного 

мозга. В этой связи популяцию МСК обогащали 
на основе их способности прилипать к субстра-
ту. Для этого суспензию клеток костного мозга 
инкубировали 48 часов в пластиковой посуде (37 °С, 
5 % СО2) в базовой среде α-MEM для адгезиро-
вания клеток к субстрату. Далее отмывали сре-
дой Хенкса, не содержащей ионы кальция и маг-
ния, за счет чего удаляли все клеточные элемен-
ты, не прикреплённые к пластику (рисунок 1). 

 

          а)                    б)    

Рисунок 1 — Вид первичной культуры клеток костного мозга через 48 ч инкубирования 
в среде DMEM/F-12 (а) и среде α-MEM после троекратной отмывки (б) средой Хэнкса 

без ионов кальция и магния. Увеличение х20 (а) и х40 (б) 
 
 

Дифференцировка МСК в гепатоцитар-
ном направлении. На первом этапе диффе-
ренцировки клеток в гепатоцитарном направле-
нии после 24 ч инкубирования клеток в среде, 
содержащей 1 % FBS, 3 % BSA и βFGF 
(10 нг/мл), наблюдали гибель и открепление от 
субстрата части клеточных элементов, вероят-
но, наиболее требовательных к составу среды 
и наличию ростовых факторов. Одновременно 

с этим процессом наблюдали образование кле-
точных кластеров вокруг адгезированных к 
подложке элементов (рисунок 2). Процесс был 
наиболее выражен на 3-и сутки культивирова-
ния в условиях этой селективной среды. К 
окончанию первого этапа вся культура МСК 
была преимущественно представлена остров-
ками клеток, равномерно распределенными по 
площади культуральных сосудов. 

 

          а)                  б)      

Рисунок 2 — Вид культуры МСК с кластерами клеток через 24 ч (а) и 72 ч (б) инкубации 
в селективной среде. Увеличение х40 

 
 
Второй этап направленной дифференци-

ровки МСК индуцировали на 3-и сутки диффе-
ренцировки посредством полной замены се-
лективной среды на среду «Diff1». В отличие 
от среды, использованной на первом этапе, эта 
среда содержала 10 % FBS и весь коктейль 
ростовых факторов — βFGF (10 нг/мл.), EGF 
(10 нг/мл), HGF (20 нг/мл). Контролем служи-
ли ячейки с аналогичной средой, но без росто-
вых факторов. Во всех образцах наблюдали ак-
тивный рост клеток с одновременным измене-

нием морфологии клеточных элементов. МСК 
в присутствии ростовых факторов приобретали 
веретенообразную морфологию и по сравнению 
с контрольной культурой демонстрировали фе-
нотип с меньшей полигональностью. Рост клеток 
не был равномерным по всей площади культу-
ральных сосудов. Так, на 4-е сутки культивирова-
ния со средой «Diff1» наряду с участками кон-
флюэнтности (менее 50 %) наблюдали зоны прак-
тически со 100 % монослоем. Очевидно, что дан-
ный характер распределения клеточных элементов 
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является следствием образования клеточных кла-
стеров на предыдущем этапе дифференцировки. 

Примечательно, что в ячейках с диффе-
ренцировочной средой и с мембранными 
вставками, содержащими первичные гепатоци-
ты, наблюдали формирование так называемых 
«фокусов адгезии» (рисунок 3). Эти участки, 

сформированные клетками с распластанной 
морфологией, характеризовались многоярус-
ной организацией. В их центральной части на-
блюдали адгезию дебриса и клеточных эле-
ментов округлой формы, что свидетельствует 
об изменении профиля экспрессии молекул 
межклеточной адгезии в этих зонах. 

 

           а)               б)      

Рисунок 3 — Вид участков культур МСК с повышенной плотностью клеток 
и образование многоуровневой структуры с так называемыми «фокусами адгезии» 
в ячейках с дифференцировочной средой «Diff1» (а) и с мембранными вставками, 

содержащими первичные гепатоциты (б). Увеличение х40 
 
 
При дальнейшем культивировании клеток 

в среде «Diff1» наблюдали образование моно-
слоя практически по всей площади культураль-
ных сосудов. Морфология клеток также претер-
певала изменения, и веретенообразный фенотип 
сменялся полигональным с многочисленными 
выростами мембраны. При этом контрольная 
культура претерпевала значительные изменения 
с образованием гетерогенных структур и чере-
дующихся участков клеток с распластанной и 
конденсированной морфологией. Вероятно, этот 
феномен обусловлен спонтанной дифференци-
ровкой клеток в произвольном направлении. 

Третий этап дифференцировки инициирова-
ли сменой среды на «Diff2», содержащую HGF 
(20 нг/мл), дексаметазон (0,1 µM), 1 % ITS, нико-
тиновую кислоту (0,9 мг/мл) и 0,1 % демитил-
сульфоксида. Значительных изменений морфоло-

гии клеток по сравнению с окончанием предыду-
щего этапа дифференцировки не наблюдали. Ос-
новные изменения были связаны с усложнением 
структуры многослойной культуры, отмиранием 
отдельных элементов и колонизацией освобо-
дившихся площадей. В большей степени эти про-
цессы были характерны для контрольной культу-
ры. Культура МСК с дифференцировочной сре-
дой была более стабильна по морфологическим 
показателям. Наличие факторов, выделяемых 
первичными гепатоцитами, также оказывало 
«стабилизирующее» влияние на культуру МСК.  

К окончанию третьего дифференцирован-
ного этапа (21–23-е сутки дифференцировки, 
43–45-е сутки культивирования клеток in vitro) 
в контрольной культуре без ростовых факто-
ров наблюдали массовую гибель и открепле-
ние от субстрата (рисунок 4). 

 

           а)                б)      

Рисунок 4 — Вид культур МСК в конце третьего этапа дифференцировки на 21-е сутки инкубации 
в контрольной среде (а) и среде «Diff2» (б). Увеличение х40 

 
Образцы МСК, культивируемые в диффе-

ренцировочных средах, в эти сроки сохраняли 
характерный распластанный фенотип и много-
уровневую структуру клеточного слоя. В от-

дельных участках культур с повышенной плот-
ностью клеток наблюдали образование плотных 
сфер. Ранее исследователи из различных науч-
ных групп сообщали об образовании вторичных 
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структур при культивировании МСК и их на-
правленной дифференцировке в гепатоцитарном 
направлении [1]. Мы предполагаем, что эти 
структуры подобны так называемым «эмбиоид-
ным телам», которые образуются при культиви-
ровании эмбриональных стволовых клеток.  

Для идентификации этих образований мы 
провели специфическое окрашивание на гли-
коген после 24 ч инкубации образцов в среде с 
повышенным содержанием глюкозы. В качест-
ве контроля использовали препараты, приго-
товленные из свежеизолированных гепатоци-

тов, которые также использовались для конди-
ционирования среды. Мелкие гранулы глико-
гена, находящиеся в цитоплазме гепатоцитов, 
дают розовое окрашивание при проведении 
ШИК-реакции. Аналогичное диффузное окра-
шивание было характерно для обнаруженных в 
культуре МСК образований (рисунок 5.). Та-
ким образом, эти структуры являются класте-
рами гепатоцит-подобных клеток, выращен-
ными из недифференцированных МСК и со-
храняющими контакт со стромой, сформиро-
ванной из недифференцированных элементов. 

 

          а)                б)     

Рисунок 5 — Вид культуры первичных гепатоцитов (а) и клеточных кластеров, 
появивишихся в культуре МСК на 20–25-е сутки гепатоцитарной дифференцировки (б) 

после проведения специфического окрашивания на гликоген (ШИК-реакция). Увеличение х40 
 
 
Представляется важным, что формирование 

кластеров клеток с морфологическими и биохи-
мическими признаками гепатоцитарной диффе-
ренцировки происходило в соответствии с «ис-
ходной» программой, то есть сначала формиро-
вался слой стромальных элементов, а лишь потом 
происходило формирование кластеров клеток с 
отличающимися морфологическими характери-
стиками и положительной реакцией на гликоген. 

Следует также отметить, что в образцах 
содержащих эти клеточные образования на-
блюдали тенденцию к повышению уровней 
продукции мочевины на 5–7 % относительно 
контрольных культур МСК без дифференци-
ровочных факторов, что является дополни-
тельным критерием, подтверждающим диффе-
ренцировку МСК в выбранном направлении. 

Заключение 
Наблюдаемые изменения в фенотипе на 

протяжении этапов дифференцировки свиде-
тельствуют о присутствии в культуре клеток, 
дифференцированных в гепатоцитарном на-
правлении. МСК приобретали сначала верете-
нообразный фенотип, который затем сменялся 
полигональным с многочисленными выроста-
ми мембраны. Обнаружены кластеры гепато-
цит-подобных клеток с положительной на гли-
коген реакцией. Наличие ростовых факторов 
дифференцировочных сред и выделяемых пер-
вичными гепатоцитами оказывало «стабилизи-
рующее» влияние на культуру МСК. 

Представляется важным дальнейший поиск 
молекулярно-генетических маркеров дифферен-
цировки МСК в гепатоцитарном направлении. 
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СПЕКТР НЕЙРОАКТИВНЫХ АМИНОКИСЛОТ В СТРИАТУМЕ КРЫСЯТ 

ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ ВВЕДЕНИИ ДИНИЛА И АЦЕТАТА СВИНЦА 

И. В. Лях, Е. М. Дорошенко, В. М. Шейбак 

Гродненский государственный медицинский университет 

Показаны изменения концентраций свободных аминокислот и их производных в стриатуме крысят по-
сле хронического совместного и раздельного введения ацетата свинца и динила в дозах 5 и 30 мг/кг массы  
соответственно. Поступление в организм крысят ацетата свинца вызывало в стриатуме более выраженные 
нарушения обмена нейроактивных аминокислот, чем аналогичное по длительности введение динила. При 
этом более существенные изменения наблюдали при совместном введении токсикантов. Негативное воздей-
ствие динила и свинца проявляется снижением уровней нейроактивных аминокислот и преобладанием на 
этом фоне тормозных нейротрансмиттерных соединений.  

Ключевые слова: динил, ацетат свинца, аминокислоты, стриатум, крысята. 

SPECTRUM OF NEUROACTIVE AMINO ACIDS IN THE STRIATUM 
OF RATS AFTER CHRONIC ADMINISTRATION OF LEAD ACETATE AND DINIL 

I. V. Liakh, E. M. Doroshenko, V. M. Sheibak 

Grodno State Medical University 

The article shows changes in the concentrations of free amino acids and their derivatives in the striatum of rats 
after chronic joint and separate administration of lead acetate and dinil dosed 5 and 30 mg/kg, respectively. The in-
take of lead acetate in the striatum of the rats caused more significant disruption of neuroactive amino acids metabo-
lism, than the similar introduction of dinil. More appreciable changes were observed at the co-administration of 
toxicants. Meanwhile, the negative affect of lead and dinil manifested by reduced levels of neuroactive amino acids 
and prevalence of inhibitory neurotransmitters.  

Key words: dinil, lead acetate, amino acids, striatum, infant rats. 
 
 
Введение 
Негативное воздействие широко распро-

страненных ароматических углеводородов (бен-
зол, ксилол, фенол) на организм хорошо изучено 
[4, 6], однако существуют единичные сведения 
о воздействии динила (смесь 25 % дифенила и 
75 % дифенилоксида) на нервную систему [7]. 
При этом практически отсутствуют исследова-
ния о воздействии динила на нервную систему 
молодых животных. Использование динила при 
производстве химических волокон нередко со-
провождается выбросами этого соединения в 
атмосферу, что не исключает отравления его 
парами детского населения. 

Наиболее чувствительным к воздействию со-
единений свинца является ранний период жизни, 
в течение которого наблюдается самый высокий 
уровень корреляции между концентрацией свин-
ца в крови и его содержанием в окружающей сре-
де (в атмосферном воздухе, в воде и в пыли) [5, 9]. 

Ранее нами было установлено, что при дли-
тельном воздействии динилом в дозе 5 мг/кг 
(14 дней) у крыс развивается определенная сте-
пень адаптации, что проявляется постепенной 

нормализацией уровней биогенных аминов в 
мозге, дисбаланс которых наблюдается после 
однократного введения [1]. Одновременно бы-
ло показано, что совместное поступление в ор-
ганизм динила и свинца вызывает существен-
ный дисбаланс биогенных аминов в отделах 
головного мозга взрослых крыс [2, 3]. Очевид-
но, что нервная ткань растущего организма, в 
которой преобладают процессы формирования 
нейрохимических механизмов регуляции, свя-
занных с адаптацией к воздействиям окру-
жающей среды, должна характеризоваться 
особой чувствительностью к токсикантам как 
органической, так и неорганической природы. 

Цель работы 
Поскольку помимо биогенных аминов, ряд 

аминокислот в головном мозге выполняет ней-
ротрансмиттерные функции, провести анализ 
аминокислотного спектра в стриатуме крысят, 
подвергавшихся хроническому воздействию 
динила и свинца. 

Материал и методы 
Эксперименты были проведены на 37 сам-

цах крыс в возрасте 1 месяц и массой 50–65 г. 
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Животные были разделены на 4 группы: 1-й груп-
пе животных (n = 9) внутрижелудочно вводили 
масляную эмульсию динила в дозе 5 мг/кг мас-
сы в сутки, животные 2-й группы (n = 9) полу-
чали свинец в дозе 30 мг/кг массы, в виде вод-
ного раствора ацетата свинца (54 мг/л), 3-й группы 
(n = 10) — свинец и динил в аналогичных кон-
центрациях. Животным контрольной группы 
(n = 9) вводили эквиобъемное количество во-
ды. Все введения осуществляли ежедневно на 
протяжении 30 дней. Декапитацию осуществля-
ли через 24 ч после последнего введения. Образ-
цы стриатума фиксировали в жидком азоте. Оп-
ределение уровней свободных аминокислот и их 
производных проводили методом высокоэффек-
тивной жидкостной хроматографии. Статистиче-
скую обработку полученного материала прово-
дили с помощью t-критерия Стьюдента в пакете 
прикладных программ «Statistica», 7.0, получен-
ные данные выражали как М ± m. 

Результаты и обсуждение 
В стриатуме наиболее сильные количест-

венные изменения профиля нейроактивных 
аминокислот наблюдали при хроническом вве-
дении ацетата свинца как раздельно, так и со-

вместно с динилом. Так, если при введении 
динила наблюдалось изменение 6, а свинца — 
24, то при их совместном поступлении от кон-
трольных значений отличались 25 показателей 
из 28 исследуемых. При этом, как правило, 
концентрации большинства аминокислот сни-
жались. Следует отметить уменьшение кон-
центраций нейротрансмиттерных аминокислот 
аспартата (на 35 %), глутамата (на 21 %), 
ГАМК (на 24 %), а также аминокислот, пред-
шественников биогенных аминов, тирозина (на 
34 %) и триптофана (на 57 %). В стриатуме по-
вышались лишь концентрации аминокислот, не 
выполняющих непосредственно нейротрас-
нмиттерные функции: аланин в группе живот-
ных, получавших ацетат свинца, метионин в 
группе крысят, которым вводили динил, и ли-
зина в группе крысят, получавших оба токси-
канта (таблица 1). При этом увеличение кон-
центрации фосфоэтаноламина (на 57 и 43 %) в 
стриатуме крысят, получавших свинец, и су-
щественное (на 54 и 70 %) уменьшение этано-
ламина может указывать на изменение интен-
сивности липидного обмена и деструкцию 
плазматических мембран [8] (таблица 1). 

Таблица 1 — Изменения концентраций свободных аминокислот в стриатуме крысят (нмоль/г ткани) 
при совместном и раздельном введении динила и свинца 

Группы животных, получавших: Аминокислоты Контрольная группа динил ацетат свинца динил + ацетат свинца 
Asp 2912 ± 104 2473 ± 104* 2082 ± 105*+ 1894 ± 83*+! 
Glu 11321 ± 321 10750 ± 519 9124 ± 347*+ 8896 ± 223*+ 
Asn 139 ± 2 129 ± 7 112 ± 5*+ 100 ± 3*+ 
Ser 1725 ± 57 1571 ± 54 1307 ± 26*+ 1331 ± 46*+ 
Gln 13093 ± 245 11924 ± 492* 11493 ± 666* 11290 ± 386* 
His 97 ± 7 86 ± 9 67 ± 8* 63 ± 2*+ 
Gly 733 ± 37 822 ± 25 803 ± 24 747 ± 34 
PEA 463 ± 16 521 ± 32 728 ± 19*+ 665 ± 17*+! 
Thr 542 ± 68 629 ± 32 660 ± 56 424 ± 37+! 
Ctr 51 ± 4 64 ± 13 33 ± 3*+ 35 ± 2*+ 
Arg 172 ± 9 141 ± 13 96 ± 14*+ 85 ± 3*+ 
bAla 36 ± 3 42 ± 6 22 ± 2*+ 30 ± 3! 
Ala 855 ± 28 929 ± 82 1178 ± 51*+ 707 ± 28*+! 
Tau 8571 ± 250 8049 ± 501 7051 ± 246* 7533 ± 177* 
bABA 244 ± 16 205 ± 23 162 ± 9* 65 ± 19*+! 
GABA 2456 ± 95 2322 ± 127 1858 ± 106*+ 1878 ± 114*+ 
Tyr 70 ± 4 72 ± 5 63 ± 6 47 ± 3*+! 
aABA 12 ± 2 31 ± 18 61 ± 21* 14 ± 2! 
EA 886 ± 45 868 ± 34 402 ± 53*+ 265 ± 15*+! 
Val 174 ± 24 142 ± 8 111 ± 5*+ 93 ± 3*+! 
Met 33 ± 2 40 ± 2* 29 ± 3+ 23 ± 2*+ 
Ctn 52,1 ± 3,4 41 ± 2* 37 ± 4* 47 ± 4 
Trp 187 ± 11 162 ± 16 102 ± 4*+ 80 ± 7*+! 
Ile 93 ± 5 92 ± 4 66 ± 4*+ 63 ± 3*+ 
Phe 90 ± 5 88 ± 7 50 ± 5*+ 45± 2*+ 
Leu 104 ± 7 104 ± 6 73 ± 5*+ 70 ± 2*+ 
HPro 220 ± 16 214 ± 15 34 ± 3*+ 90 ± 4*+! 
Orn 78 ± 11 50 ± 5* 43 ± 8* 33 ± 12* 
Lys 330 ± 22 386 ± 21 373 ± 23 426 ± 25* 
Pro 146 ± 12 129 ± 12* 167 ± 7 106 ± 12*! 

Примечание. В этой и других таблицах: * p < 0,05 по сравнению с контрольной группой животных; + – 
p < 0,05 по сравнению с группой, получавшей динил; ! p < 0,05 по сравнению с группой, получавшей ацетат свинца 
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Изменения метаболического профиля ней-
роактивных соединений в стриатуме свидетель-
ствуют о том, что хроническое введение ацетата 
свинца крысятам может оказывать более выра-
женное воздействие на функциональное состоя-
ние данной структуры головного мозга, чем ана-
логичное по длительности введение ароматиче-
ского углеводорода динила. Поскольку при со-

вместном введении токсикантов практически все 
наблюдаемые изменения характеризовались сни-
жением концентраций нейроактивных амино-
кислот, можно предположить, что нарушаются 
процессы транспорта аминокислот на уровне ге-
матоэнцефалического барьера, что не исключает 
одновременно их повышенную утилизацию клет-
ками стриатума (таблица 2). 

Таблица 2 — Изменения структуры аминокислотного фонда в стриатуме крысят при раздельном и 
совместном хроническом введении динила и ацетата свинца 

Группы животных, получавших: Показатели структуры 
фонда аминокислот 

Контрольная
группа динил ацетат свинца динил + ацетат свинца

Сумма свободных аминокислот и их 
азотсодержащих метаболитов, нмоль/г 

45816 ± 897 44264 ± 1000 38348 ± 1198*+ 37115 ± 959*+ 

Незаменимые аминокислоты, нмоль/г 1553 ± 99 1666 ± 39 1463 ± 46+ 1225 ± 53*+! 
Заменимые аминокислоты, нмоль/г 31264 ± 562 29852 ± 646 26492 ± 998* 25267 ± 694*+ 
АРУЦ, нмоль/г 371 ± 29 345 ± 16 249 ± 12*+ 227 ± 7*+ 
АРУЦ (%) 0,8 ± 0,07 0,8 ± 0,03 0,7 ± 0,04+ 0,6 ± 0,02*+ 
Ароматические аминокислоты, нмоль/г 494 ± 20 463 ± 15 382 ± 16*+ 278 ± 9*+! 
Ароматические аминокислоты (%) 1,1 ± 0,04 1,1 ± 0,06 1 ± 0,04 0,8 ± 0,03*+! 
Протеиногенные аминокислоты, нмоль/г 32817 ± 587 31517 ± 658 27955 ± 998* 26491 ± 724*+ 
Непротеиногенные аминокислоты, нмоль/г 12998 ± 345 12747 ± 499 10393 ± 307*+ 10624 ± 280*+ 
Phe/Tyr 1,3 ± 0,09 1,3 ± 0,15 0,8 ± 0,07*+ 1 ± 0,04* 
Glu/Gln 0,9 ± 0,03 0,9 ± 0,03 0,8 ± 0,04+ 0,8 ± 0,02*+ 
Сумма серосодержащих аминокислот, 
нмоль/г 

8656 ± 252 8441 ± 446 7117 ± 247* 7604 ± 180* 

Тормозные аминокислоты (ТАК), нмоль/г 11759 ± 323 11580 ± 475 9713 ± 293*+ 10159 ± 290* 
Возбуждающие аминокислоты (ВАК), 
нмоль/г 

14233 ± 385 13686 ± 438 11206 ± 399*+ 10790 ± 295*+ 

ВАК/ТАК 1,2 ± 0,02 1,2 ± 0,03 1,2 ± 0,04 1,1 ± 0,03*+ 
Gln + Glu 24413 ± 434 23416 ± 668 20617 ± 915* 20186 ± 562*+ 

 
 
Снижение концентраций регистрировали 

в отношении как тормозных, так и возбуж-
дающих нейротрансмиттерных аминокислот. 
О существенных нарушениях метаболической 
интеграции свидетельствует и анализ коэф-
фициентов корреляции между отдельными 
аминокислотами и группами нейроактивных 
аминокислот, выполняющих противоположно 
различные функции. В то время как у живот-
ных, получавших раздельно динил и ацетат 
свинца, наблюдалось исчезновение или заме-
на положительных и, напротив, появление от-
рицательных корреляционных индексов, со-
вместное введение токсикантов характеризо-
валось появлением положительных взаимоот-
ношений в большинстве из исследуемых пар 
аминокислот, что, по-видимому, является от-
ражением однонаправленности воздействия 
токсикантов. В группах животных, получав-
ших токсиканты раздельно, наибольшие из-
менения корреляции регистрировали в парах 
глицин и глутамин (Glu-Gly, Ser-Gly, Gly-
GABA, Gly-Tyr, Gly-Phe, Gln-Tau, Gln-PEA, 
Asp-Gln, Glu-Gln), а в стриатуме крысят, по-
лучавших оба токсиканта, к ним добавлялись 

ГАМК (Gly-GABA, Tau-GABA, GABA-Tyr, 
GABA-Phe) и глутамат (Asp-Glu, Glu-Gln, 
Glu-Gly, Glu-PEA, Glu-Tau, Glu-EA). Следует 
отметить, что именно эти нейротрансмиттер-
ные аминокислоты выполняют наибольшую 
нагрузку в регуляции процессов возбуждения 
и торможения в клетках ЦНС. 

Заключение 
Таким образом, проведенные нами ис-

следования показали, что как раздельное, 
так и совместное хроническое введение ди-
нила и ацетата свинца характеризуется из-
менениями спектра нейроактивных амино-
кислот в стриатуме крысят. Поступление в 
организм крысят ацетата свинца вызывало в 
стриатуме более выраженные нарушения 
обмена нейроактивных аминокислот, чем 
аналогичное по длительности введение ди-
нила. При этом более существенные изме-
нения наблюдали при совместном введении 
токсикантов. Негативное воздействие дини-
ла и свинца проявляется снижением уровней 
нейроактивных аминокислот и преоблада-
нием на этом фоне тормозных нейротранс-
миттерных соединений. 
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МЕТОДИЧЕСКАЯ ОСНОВА ЭКОЛОГО-ГИГИЕНИЧЕСКОГО КАРТИРОВАННИЯ 

ТЕРРИТОРИИ ПО СТЕПЕНИ РАДОНООПАСНОСТИ 

А. А. Лабуда, Л. А. Чунихин 

Гомельский государственный медицинский университет 

Цель исследования: определение корреляционной связи между объемной активностью радона в помещени-
ях зданий и показателем, определяющим содержание и поведение радона в почвах и геологических породах. 

Материалы и методы. Результаты измерений объемной активности радона в помещениях зданий в 
сельских населенных пунктах Гомельской и Могилевской областей, выполненные специалистами НИИ мор-
ской и промышленной медицины (г. Санкт-Петербург) в 1992 г.; карты мощности экспозиционной дозы до 
аварии на ЧАЭС, составленные по результатам измерений специалистами РУП «Белгеология» в период 
1969–1985 гг., а также геологические карты пород с различным содержанием урана. 

Результаты и обсуждение. Предложен комплексный радоновый показатель, который рассчитывают 
как произведение относительного содержания урана в геологических породах на относительное значение их 
проницаемости для радона. Регрессионная зависимость объемной активности от комплексного радонового 
показателя, усредненная по районам Гомельской и Могилевской областей, имеет довольно высокий коэф-
фициент корреляции — 0,76. Такой степени корреляционной связи достаточно, чтобы использовать данный 
показатель, полученный по измерениям радоновых характеристик в геологических породах на территории 
Гомельской и Могилевской областей, для картирования радонового потенциала этих территорий с целью 
определения радоноопасных участков. 

Ключевые слова: радон, карта радонового потенциала, мощность экспозиционной дозы (МЭД), содер-
жание урана в геологических породах, регрессионная зависимость, коэффициент корреляции, Гомельская и 
Могилевская области. 

METHODOLOGICAL BASIS FOR ECOLOGIC HYGIENIC MAPPING 
OF THE TERRITORY ACCORDING FO RADON HAZARD DEGREE 

A. A. Labuda, L. A. Chunikhin 

Gomel State Medical University 

Objective: determination of the correlative relation between the indoor volume radon activity in buildings and 
some factors related to radon contents in soils and geological stones.  

Materials and methods. The results of the indoor volume activity measurements in the rural settlements of 
Gomel and Mogilev regions, the dose rate power maps and the geologist rocks maps with various uranium contents 
are foundation for the radon risk mapping. 

Results and discussion. We have suggested the complex radon parameter that may be calculated as multiplica-
tion of the dose rate on the relative rock uranium content factors and on the relative rock penetration factors. The re-
gression dependence of the radon volume activities on the complex radon factor was taken as average in Gomel and 
Mogilev regions and has essentially high correlation coefficient — 0.76. This degree of correlation is enough to use 
this complex radon factor calculated on the measured rock radon characteristics for the territories of Gomel and 
Mogilev regions for the radon risk mapping to define any radon danger sections. This method may be used for the 
radon potential mapping of the whole territory of Belarus. 

Key words: radon, Gomel and Mogilev regions, dose rate, uranium content in soils, regression, correlation factor. 
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Введение 
Проблемa облучения радоном с его дочер-

ними продуктами распада (ДПР) и радиацион-
ной защиты на рабочих местах и в жилых по-
мещениях были рассмотрены в Публикации № 50 
МКРЗ, 1987 г.; Публикации № 60 МКРЗ, 1990 г. 
[1, 2]. Принципиально новые подходы к оценке 
радоновой опасности и радиационной защите 
от радона и его ДПР были показаны в Публи-
кации № 65 МКРЗ, 1993 г. [3]: 

 нецелесообразность использования до-
зиметрических моделей легкого при оценке 
доз облучения от ДПР радона; 

 единство критериев подхода к защите от ра-
дона на рабочих местах и в жилых помещениях; 

 введение понятия и критериев для оцен-
ки радоноопасных зон, позволяющее сконцен-
трировать усилия по проведению корректи-
рующих мероприятий. 

Первый тезис предусматривает консерва-
тивный подход к дозиметрическим оценкам ра-
дона, которые часто являются завышенными. 
Второй тезис распространяет выводы, сделанные 
в эпидемиологических исследованиях на шахте-
рах, находящихся на рабочих местах с повышен-
ным содержанием радона, на обычные бытовые 
условия проживания. Третий тезис является 
очень важным в случаях, когда имеется недоста-
ток ресурсов для проведения полномасштабных 
исследований, как например, в Беларуси. В этом 
случае можно провести картирование террито-
рии по радоновой опасности, выделить наиболее 
радоноопасные зоны и провести необходимые 
противорадоновые мероприятия. 

Картирование производят по радоновому 
потенциалу или радоновому риску, в первом 
случае показателем для картирования является 
объемная активность (ОА) радона в почвенном 
воздухе, во втором — в жилых и рабочих по-
мещениях зданий. 

Цель работы 
Поиск корреляционных связей между 

среднерайонными значениями показателей, 
определяющих наличие радона в геологиче-
ских породах, и ОА радона в помещениях зда-
ний сельских населенных пунктов, усреднен-
ных по всем измерениям в районе. Существо-
вание регрессионной зависимости между ОА в 
помещениях зданий и радоновыми показате-
лями, определенными по геологическим струк-
турам, хотя и усредненными в масштабах рай-
онов, может быть основой для картирования 
территории по радоновому риску в более 
крупномасштабном варианте. 

Материал и методы 
Материалами для данной разработки явля-

ются результаты измерений объемной активно-
сти радона в типичных помещениях сельских на-
селенных пунктов (НП) всех районов Гомель-

ской и Могилевской областей, полученные при 
широкомасштабном обследовании, выполнен-
ном специалистами НИИ морской и промыш-
ленной медицины (г. Санкт-Петербург) в 1992 г. 
[4]. В ходе исследований были проведены изме-
рения ОА радона в 181 населенном пункте рай-
онов Могилевской области и в 224 — Гомель-
ской. В каждом обследуемом населенном пункте 
сделано по несколько измерений ОА радона в 
типичных помещениях сельских зданий. 

Рабочими материалами являются карты 
мощности экспозиционной дозы (МЭД), со-
ставленные по результатам измерений специа-
листами РУП «Белгеология» в период 1969–
1985 гг.[5] и геологические карты Республики 
Беларусь, на которых показано расположение 
геологических пород с различным содержани-
ем урана [5]. В настоящей разработке исполь-
зуются также данные по проницаемости раз-
личных пород для радона [6]. 

По картам МЭД были определены их 
средневзвешенные значения по каждому рай-
ону Гомельской и Могилевской областей, со-
гласно формуле: 
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где Р1 — среднее значение МЭД на i-й 
площади района, мкР/час; 

Si — площадь со значением МЭД Рi, км
2; 

Sрайона — общая площадь района, км2. 
Среднерайонные значения ОА радона по-

лучали по измеренным значениям в помеще-
ниях зданий, как: 
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где Сi — измеренная i-я ОА в районе, Бк/м3; 
n — количество измерений в районе. 
Было определено 9 геологических пород, 

существующих на территории Беларуси, раз-
личающихся по уровню содержания урана [7], 
содержание урана в них было нормировано на 
значение максимального содержания урана в 
породе (глине), принятое за 1. Кроме этого, 
эксхаляция радона зависит от проницаемости 
пород, которая определяется пористостью и 
коэффициентами фильтрации радона в грунтах 
[8]. Относительные значения пористости и ко-
эффициентов фильтрации представленных по-
род вместе с относительными показателями 
урана в этих породах приведены в таблице 1. 
По аналогии значения пористости были нор-
мированы на максимальную величину, содер-
жащуюся в супеси и алеврите, а коэффициенты 
фильтрации — на его максимальное значение в 
песчано-гравийной смеси. 
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Таблица 1 — Относительные характеристики радоновых показателей геологических пород 

Состав пород 
Гли- 
на 

Сугли-
нок 

Суглинок 
моренный

Супась
морен-
ная 

Песчано- 
гравийная
смесь 

Су- 
песь 

Алев- 
рит 

Песок 
полевой 
шпатовый

Песок 
квар- 
цевый

Отн. показатель запаса урана, U… 1,0 0,77 0,70 0,62 0,62 0,46 0,45 0,30 0,11 
Отн. показатель пористоси грунта, А 0,90 0,90 0,70 0,70 0,85 1,0 1,0 0,90 0,85 
Отн. показатель коэф. фильтрации, F 0,002 0,004 0,004 0,027 1,0 0,04 0,04 0,15 0,33 

 
 

Следует отметить, что ОА радона в поме-
щениях зданий зависит как от содержания ура-
на в грунтах и их проницаемости, так и от кон-
структивных особенностей и защитных свойств 
зданий. Если принять, что в сельских населен-
ных пунктах преобладают одноэтажные дере-
вянные строения с простыми фундаментами и 
деревянными полами, то можно считать, что 
поступление радона в помещение определяется 
в основном свойствами подстилающих пород. 
Исходя из этого, предлагается в качестве ком-
плексного радонового показателя так называе-
мый «радоновый индекс», который можно рас-
считать по формуле: 
                           Ri = Ui × Ai × Fi                       (3) 

где Ri — значение радонового индекса для 
i-й породы, отн. ед.; 

Ui — относительный показатель запаса 
урана для i-й породы, отн. ед.; 

Аi — относительный показатель пористо-
сти i-й породы, отн. ед.; 

Fi — относительный показатель коэффи-
циента фильтрации, отн. ед. 

Средневзвешенное значение радонового 
индекса рассчитываем по формуле: 
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где Ri — значение радонового индекса i-й 
породы; 

Si — площадь, занимаемая i-й породой в 
районе, км2; 

Sрайона — общая площадь района, км2. 
Для удобства дальнейшего использования 

полученный ряд значений R по районам Го-
мельской и Могилевской областей нормирован 
на максимальную величину. 

Результаты и обсуждение 
Линейные регрессионные зависимости 

средних значений ОА радона, полученных по 
результатам измерений в районах Гомельской 
и Могилевской областей, от средневзвешен-
ных значений МЭД и радонового индекса при-
ведены на рисунках 1 и 2. 

Исходные данные для полученных регрес-
сионных зависимостей приведены в таблице 2. 

 

          

Рисунок 1 — Зависимость среднерайонных значений          Рисунок 2 — Зависимость среднерайонных значений 
  ОА радона в помещениях от среднего значения МЭД                     ОА радона в помещениях от радонового 
                          на территории районов                                                                 индекса геологических пород 

Таблица 2 — Среднерайонные радоновые показатели Гомельской и Могилевской областей 

Гомельская область Могилевская область 
№ 
п/п район 

ОА, 
Бк/м2 

МЭД, 
мкР/ч 

радоновый 
индекс, отн. ед.

район 
ОА, 
Бк/м2 

МЭД, 
мкР/ч 

радоновый 
индекс, отн. ед.

1 
2 
3 
4 
5 

Светлогорский 
Лельчицкий 
Брагинский 
Хойникский 
Калинковичский 

37 
24 
39 
56 
29 

4,8 
2,5 
2,5 
5,5 
2,5 

0,57 
0,29 
0,39 
0,54 
0,36 

Дрибинский 
Горецкий 
Мстиславльский 
Краснопольский 
Кировский 

58 
75 
68 
52 
54 

5.5 
10,5 
9,5 
5,5 
5,5 

0,72 
0,90 
0,71 
0,78 
0,41 
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Окончание таблицы 2 

Гомельская область Могилевская область 
№ 
п/п район 

ОА, 
Бк/м2 

МЭД, 
мкР/ч 

радоновый 
индекс, отн. ед.

район 
ОА, 
Бк/м2 

МЭД, 
мкР/ч 

радоновый 
индекс, отн. ед.

6 
7 
8 
9 
10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 

Петриковский 
Речицкий 
Буда-Кошелевский 
Гомельский 
Добрушский 
Жлобинский 
Октябрьский 
Рогачевский 
Чечерский 
Ветковский 
Житковичский 
Кормянский 
Ельский 
Наровлянский 
Мозырский 
Лоевский 

27 
45 
31 
62 
47 
43 
30 
30 
59 
47 
50 
48 
27 
30 
27 
49 

2,0 
4,9 
6,2 
5,0 
4,5 
4,0 
2,0 
4,4 
4,1 
4,0 
1,5 
5,1 
2,5 
4,7 
3,2 
4,7 

0,36 
0,64 
0,61 
0,59 
0,81 
0,54 
0,36 
0,52 
0,72 
0,63 
0,36 
0,59 
0,39 
0,57 
0,46 
0,67 

Круглянский 
Кричевский 
Белыничский 
Быховский 
Хотимский 
Костюковичский 
Шкловский 
Климовичский 
Могилевский 
Глусский 
Осиповичский 
Кличевский 
Бобруйский 
Чаусский 
Чериковский 
Славгородский 

66 
84 
30 
42 
42 
36 
57 
31 
49 
39 
41 
36 
57 
69 
52 
48 

4.5 
8,5 
5.0 
5,5 
4,0 
4,0 
8,5 
5,5 
8,5 
4,0 
4,0 
4,0 
4,5 
8.5 
5,5 
5,0 

0,84 
0,78 
0,41 
0,51 
0,55 
0,60 
1,0 

0,41 
0,57 
0,60 
0,60 
0,36 
0,76 
0.83 
0,84 
0,55 

 
 
Приведенные на рисунках 1, 2 регрессион-

ные зависимости показывают, что использова-
ние комплексного радонового показателя по-
вышает коэффициент корреляции по сравне-
нию с простым радоновым показателем, каким 
является МЭД. 

При накоплении достаточного количества 
измерений для расчета необходимого числа 
значений радонового индекса на определенной 
территории можно составить карты радоново-
го потенциала этих территорий, что позволит 

выделить наиболее радоноопасные участки. 
Однако для принятия решений по проведению 
противорадоновых контрмер необходимо на 
выделенных радоноопасных участках провести 
дополнительные исследования по определе-
нию среднегодовых значений ОА радона в по-
мещениях зданий [3]. 

На рисунке 3 приведена регрессионная за-
висимость среднерайонных показателей ОА 
радона в помещениях зданий от значений МЭД 
на открытой местности. 

 

 
Рисунок 3 — Зависимость средневзвешенных по районам значений МЭД 

от радонового индекса геологических пород 
 
 
Относительно небольшое значение коэффи-

циента корреляции показывает, что имеется в со-
отношении урана, тория и калия в породах, за ис-
ключением моренных отклонений в Витебской 
области, значительно обогащенных ураном [6]. 

Повышение коэффициента корреляции ме-
жду ОА радона в помещениях зданий и значе-
ниями радонового индекса возможно при учете 

уровня грунтовых вод на территории. Как из-
вестно [9], в 1–3 м он полностью поглощает 
почвенный радон, а более 10 м — практически 
оставляет весь выделенный из пород радон в 
почвенном воздухе. 

Заключение 
Полученные регрессионные зависимости 

комплексного радонового показателя — радо-
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нового индекса от ОА радона в помещениях 
сельских зданий указывает на возможность его 
использования при построении карт радоново-
го потенциала. Они необходимы для определе-
ния и выделения радоноопасных зон с вероят-
ным последующим проведением противорадо-
новых мероприятий в уже построенных здани-
ях или для планирования радоновой защиты в 
проектируемых зданиях [10]. 

Кроме того, особенно важным, на наш 
взгляд, является тот факт, что облучение от 
радона на территории Беларуси является очень 
неравномерным при относительно высоких 
значениях дозы облучения населения в отдель-
ных регионах РБ [5]. Это необходимо учиты-
вать при планировании противорадиационных 
контрмер на территориях, загрязненных чер-
нобыльскими радионуклидами, а также при ре-
гистрации доз облучения в Государственном 
регистре лиц, подвергшихся воздействию ра-
диации вследствие катастрофы на ЧАЭС и 
других радиационных аварий. 
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СЛУЧАЙ ИЗ КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКИ 
 

УДК 616.831-003.84 
БОЛЕЗНЬ ФАРА ПРИ ПАТОЛОГОАНАТОМИЧЕСКОМ ИССЛЕДОВАНИИ 

(случай из практики) 

В. Н. Тищенко, Г. В. Тищенко 

Гомельское областное клиническое патологоанатомическое бюро 

В статье проведен ретроспективный анализ секционного случая с болезнью Фара. Изложены литературные 
данные, приведены собственные наблюдения с акцентом на макроскопическую и гистологическую картину по-
ражения головного мозга. Отмечены трудности ранней диагностики данного заболевания. При патологоанатоми-
ческом исследовании в головном мозге выявлены четкие морфологические критерии болезни Фара. 

Ключевые слова: болезнь Фара, кальцификация, базальные ганглии, патоморфология. 

FAHR DISEASE IN POSTMORTEM EXAMINATION 
(case report) 

V. N. Tishchenko, G. V. Tishchenko 

Gomel Regional Clinical Pathologic Bureau 

The article provides the retrospective analysis of an autopsy case of Fahr disease. The article presents literature 
data and the authors’ own experience focused on macroscopic and histological lesions of brain. The difficulties of 
early diagnosis of this disease are stressed. The postmortem examination of the brain revealed distinct morphologi-
cal criteria of Fahr disease. 

Key words: Fahr disease, calcification, basal ganglia, pathomorphology. 
 
 
Введение 
В практике врача-патологоанатома отно-

сительно редки случаи обнаружения на аутоп-

сии неатеросклеротических нейродегенератив-
ных заболеваний. Основными этиологически-
ми факторами чаще всего являются алкоголь-
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ное и вирусное поражение вещества головного 
мозга, реже — остро развившиеся димиелини-
зирующие заболевания центральной нервной 
системы. Сложность диагностики в таких слу-
чаях связана с неубедительным либо скудным 
анамнезом, неспецифическими изменениями в 
сосудах и нейроцитах, отсутствием клиническо-
го прижизненного обследования на различные 
вирусные антигены, схожестью морфологиче-
ских проявлений при вирусном поражении, не-
возможностью проведения электронной микро-
скопии и иммунофлюоресцентного исследова-
ния, так как в арсенале врача-патологоанатома 
чаще всего для диагностики имеется лишь 
обычный световой микроскоп. 

Болезнь Фара — редкое нейродегенера-
тивное заболевание, впервые описанное не-
мецким неврологом Карлом Теодором Фаром в 
1930 г. [3]. В литературных источниках встре-
чаются немногочисленные описания случаев 
этой редкой болезни, публикации относятся 
преимущественно к неврологической практике. 
В судебно-медицинских изданиях мы встретили 
описания практического обнаружения болезни 
Фара у М. М. Рубинчик, Н. Д. Асмоловой 
(1988 г.), М. В. Федуловой, Т. И. Русаковой, 
Э. Н. Ермоленко (2006 г.) [14]. 

Болезнь Фара (феррокальциноз сосудов 
головного мозга, идиопатический кальциноз 
базальных ганглиев) — идиопатическая неате-
росклеротическая симметричная интрацереб-
ральная кальцификация коры полушарий, ба-
зальных ганглиев и зубчатых ядер мозжечка, 
связанная с отложением солей кальция и желе-
за в стенках мелких артерий и артериол, а так-
же в вещество головного мозга. Основными 
проявлениями болезни являются признаки 
нейродегенеративного процесса [3]. 

Заболевание имеет аутосомно-доминантный 
тип наследования, относится к числу редких, 
его распространенность менее 1/1.000.000. В 
литературных источниках имеется описание 
около 200 случаев заболевания. Мужчины бо-
леют чаще. Болезнь поражает людей любого 
возраста. Условно выделяют три группы боль-
ных: лица молодого возраста с признаками це-
ребрального кальциноза, пациенты с гипопара-
тиреозом и пожилые больные с относительно 
невыраженной кальцификацией [5]. Этиология 
болезни Фара окончательно не установлена. 
Главным патогенетическим механизмом явля-
ется нарушение кальций-фосфорного метабо-
лизма; основной причиной считается первич-
ный (аутоиммунный) или послеоперационный 
эндокринный аденоматоз щитовидной либо 
паращитовидной желез [7, 9, 12]. Другим воз-
можным механизмом называют хронический 
респираторный алкалоз, приводящий к элек-
тролитным нарушениям: гиперкальциемии, ги-

понатриемии, и как следствие, гипоксии мозга 
[1, 8, 11]. Существует мнение о генетических 
механизмах нарушения обмена кальция при бо-
лезни Фара, ассоциируемых с определенным ло-
кусом хромосомы 14q [4]. Публикации, посвя-
щенные клиническим или морфологическим на-
рушениям при рассматриваемом заболевании, 
редки и касаются единичных случаев болезни. 

Характерным рентгенологическим призна-
ком заболевания является массивная кальцифи-
кация подкорковых ганглиев (чаще бледного 
шара) и колена внутренней капсулы. Реже такие 
нарушения распространяются на полушария 
мозга и мозжечок [5, 6, 12]. Клиническая кар-
тина заболевания разнообразна и не коррели-
рует с морфологическими данными. Невроло-
гическими симптомами являются разного рода 
экстрапирамидные нарушения (ригидность, 
тремор, гиперкинезы), преходящие или стой-
кие пирамидные знаки, эпилептические при-
ступы, деменция [1, 2, 7]. Нередко отмечаются 
проявления гипер- или гипопаратиреоза: ло-
кальные судороги, тетанические спазмы, боли 
в дистальных отделах конечностей, положи-
тельные симптомы Хвостека и Труссо [8, 11]. 

Анализ литературных данных показал, что 
чаще встречаются неполные формы заболева-
ния [10]. Что касается прижизненной диагно-
стики болезни Фара, то с внедрением в клини-
ческую практику современных методов нейро-
визуализации, прежде всего КТ головного моз-
га, появилась возможность выявлять признаки 
заболевания еще в доклинической стадии.  

Но даже использование современных диаг-
ностических технологий показало, что это забо-
левание встречается крайне редко. Так, по дан-
ным разных авторов [5, 10], при проведении КТ 
головного мозга рентгенологические признаки 
этой болезни обнаруживаются в 1–2 % случаев. 

При болезни Фара кальцификация встре-
чается во всех участках мозга, но преобладает 
в области базальных ганглиев [5, 6, 12]. Скоп-
ления кальция имеют характерную ультра-
структуру. По данным A. Gusеo и соавт. [6], 
кальцинаты состоят из тонких нитей размером 
140–400 мкм. Клинические проявления болез-
ни Фара встречаются еще реже, чем рентгено-
логические. Так, H. Goldscheider и соавт. [5], 
проведя КТ головного мозга у 8000 больных, 
обнаружили кальцификацию базальных ганг-
лиев у 19, и только у 6 из них имелись клини-
ческие симптомы болезни. По мнению боль-
шинства авторов [5, 9], неврологические рас-
стройства лишь косвенно связаны с локализа-
цией и размерами очагов. Наиболее частыми 
неврологическими симптомами заболевания 
являются паркинсонизм и постепенно разви-
вающаяся деменция, что ряд исследователей 
объясняет экстенсивным типом кальциноза и 
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нарушением метаболизма нервной ткани [2, 
12]. Иногда в клинической картине болезни 
встречается первичное (чаще аутоиммунное) 
или послеоперационное нарушение функции па-
ращитовидной железы. В этих случаях измене-
ние выработки паратгормона приводит к сниже-
нию содержания кальция и повышению уровня 
фосфора в крови [7, 10]. Описаны случаи псевдо-
гипопаратиреоза при легочной патологии, когда 
вследствие гипервентиляции и гипокапнии уве-
личивается внутриклеточное содержание фосфо-
ра [8, 11]. Аналогичные механизмы развития ги-
поксии мозга объясняют кальцификацию мозга 
при гипертонической болезни [1]. D. Geschwind 
и соавт. [4] описали семейный случай заболева-
ния с явлением генетической антиципации, при 
этом авторам впервые удалось идентифициро-
вать хромосомный локус болезни Фара, картиро-
ванный на хромосоме 14q. 

Диагноз основывается на клинической кар-
тине и данных, которые получают при проведе-
нии компьютерной томографии и магнитно-
ядерного резонанса головного мозга. Дифферен-
циальная диагностика болезни Фара чаще прово-
дится с паразитарным поражением нервной сис-
темы (токсоплазмоз, эхинококкоз, цистицеркоз). 
В этих случаях диагностическую ценность пред-
ставляют эпидемиологический анамнез и специ-
фические серологические реакции в крови и 
спинномозговой жидкости. Реже заболевание 
дифференцируют с туберозным склерозом Бурне-
виля, при котором встречаются характерные из-
менения кожи, а также с гипопаратиреозом, син-
дромом Кенни-Каффей. Пациентам рекомендует-
ся обратиться за генетической консультацией. 

В настоящее время отсутствуют эффектив-
ные методы лечения болезни Фара, потому при 
этом заболеванмм применяются симптоматиче-
ские средства. При наличии симптомов паркин-
сонизма предпочтительнее использовать препа-
раты леводопы (мадопар, синемет, наком), неже-
ли дофаминовые агонисты. В качестве патогене-
тического лечения показано назначение антиок-
сидантов, мозговых метаболитов, воздействие на 
электролитный состав крови [2, 13]. 

Цель работы 
Представить случай собственного наблю-

дения лечения, смерти и последующего пато-
логоанатомического исследования пациента с 
болезнью Фара. 

Материалы и методы 
При проведении ретроспективного анализа 

секционных случаев в Светлогорском межрай-
онном патологоанатомическом отделении за 
5 лет — с 2009 по 2012 гг., расцененных мор-
фологически как нейродегенеративные заболе-
вания, связанные с вирусным (преимущест-
венно герпетическим) и алкогольным пораже-
нием центральной нервной системы, выявлен 

случай диагностической ошибки. Морфологи-
ческие изменения, обнаруженные в головном 
мозге в данном секционном случае, соответст-
вуют болезни (синдрому) Фара. 

Для морфологического исследования ау-
топсийный материал подвергался стандартной 
процедуре гистологической обработки. Препа-
раты заливали в парафин, срезы окрашивали 
гематоксилином и эозином. Изучение микро-
препаратов проводилось с помощью световой 
микроскопии на микроскопе Leica DM2500. 

Результаты и обсуждение 
Данные истории болезни 
Больной П., 1962 г. р., поступил в инфек-

ционное отделение Светлогорской ЦРБ с жа-
лобами на тошноту, рвоту, повышение темпе-
ратуры, прогрессирующую тугоухость. 

Заболел остро, 29.11.2009 г. появился оз-
ноб, температура 37,3 °С, с 02.12.2009 г. тем-
пература повысилась до 38–39 °С, появилась 
рвота, дважды отмечалась кратковременная 
потеря сознания. При поступлении состояние 
больного средней степени тяжести, зев гипе-
ремирован, язык обложен белым налетом. В 
легких дыхание везикулярное, ЧД — 14 в ми-
нуту, ЧСС — 78 в минуту, пульс ритмичный, 
АД — 130/80 мм рт. ст., температура 37,5 °С. В 
сознании, контакту доступен, зрачки равны, РЗС 
живая, лицо симметрично, походка неуверенная. 
В позе Ромберга неустойчив. Симптом Кернига 
положительный с двух сторон. Ригидность 
мышц затылка — до 3 см. В отделении больной 
обследован. ИФА ВИЧ, на гепатиты В и С об-
следован дважды, результаты отрицательные.  

Общий анализ крови (06.12.09 г.): эритро-
циты — 3,72 × 1012/л, гемоглобин — 125 г/л, 
гематокрит — 0,41, лейкоциты — 6,3 × 109/л, 
палочкоядерные нейтрофилы — 3 %, сегмен-
тоядерные нейтрофилы — 85 %, лимфоциты — 
9 %, моноциты — 2 %, СОЭ — 11 мм/ч. 

Биохимический анализ крови (07.12.09 г.): 
билирубин — 18,3 мкмоль/л, АЛТ — 40 Ед/л, 
АСТ — 20 Ед/л, тимоловая проба — 1,8, мочеви-
на — 5,5 ммоль/л, холестерин — 4,4 ммоль/л, 
альфа-амилаза — 12 Ед/л, глюкоза — 8,6 ммоль/л. 

Спинномозговая жидкость (06.12.09 г.): слабо 
мутная, после центрифугирования — прозрачная, 
до центрифугирования — ксантохромная, белок — 
0,402 г/л, цитоз — 112/3, глюкоза — 4,4 ммоль/л, 
лимфоциты — 80 %, нейтрофилы — 20 %. 

Спинномозговая жидкость (08.12.09 г.): бес-
цветная, белок — 0,38 г/л, цитоз — 328/3, глю-
коза — 2,5 ммоль/л, лимфоциты — 100 %. 

Осмотр невролога (08.12.09): острый ме-
нингоэнцефалит. 

Осмотр ЛОР-врача (08.12.09 г.): хрониче-
ская двусторонняя сенсоневральная тугоухость 
3–4 ст., слухопротезирование. Острой патоло-
гии со стороны носоглотки, ушей не выявлено. 



Проблемы здоровья и экологии 149

Осмотр офтальмолога (08.12.09 г.): кера-
топатия, ангиопатия сетчатки обоих глаз. 

08.12.2009 г. ухудшение состояния, развились 
судороги тонико-клонического характера. Больной 
переведен в отделение реанимации, где продолже-
но обследование и лечение больного, проведены 
повторные осмотры неврологом, инфекционистом. 
Динамика состояния больного отрицательная, усу-
губилось нарушение сознания, сохранялась ригид-
ность затылочных мышц, синдром Кернига. 

Спинномозговая жидкость (08.12.09 г.): на 
токсоплазмоз — отрицательно. 

Биохимический анализ крови (09.12.09 г.): би-
лирубин — 14,6 мкмоль/л, мочевина — 7,1 ммоль/л, 
общий белок — 78 г/л, калий — 4,3 ммоль/л. 

Спинномозговая жидкость (09.12.09 г.): бес-
цветная, прозрачная, белок — 0,52 г/л, цитоз — 
143/3, глюкоза — 2,9 ммоль/л, лимфоциты — 100 %. 

Консультация инфекциониста ГОИКБ 
(10.12.2009 г.): острый вирусный менингоэнцефалит. 

Осмотр нейрохирурга (11.12.2009 г.): данных об 
острой нейрохирургической патологии не выявлено. 

Компьютерная томография головного моз-
га (11.12.09 г.): в паравентрикулярных облас-
тях выражены проявления имбибиции крови в 
вещество головного мозга. Подобные массив-
ные изменения имеются также в веществе 
мозжечка вокруг червя и ствола мозга. Карти-
на может соответствовать геморрагическому 
процессу в веществе головного мозга, ослож-
нения перенесенного вентрикулита? 

Осмотр консилиума инфекционистов ГО-
ИКБ (11.12.2009 г.): кровоизлияние в вещество 
головного мозга, ушиб головного мозга? 

Осмотр невролога ГОКБ (14.12.2009 г.): 
вирусный неуточненный менингоэнцефалит с 
геморрагическим пропитыванием вещества го-
ловного мозга перивентрикулярно вокруг бо-
ковых желудочков, области мозжечка, ствола 
головного мозга (по данным КТ). 

В дальнейшем продолжена терапия в усло-
виях отделения реанимации, состояние больного 
оставалось на прежнем уровне. 

Биохимический анализ крови (31.12.09 г.): 
общий билирубин — 74,0 мкмоль/л, АЛТ — 248 Ед/л, 
АСТ — 60 Ед/л, мочевина — 12,1 ммоль/л, об-
щий белок — 44,2 г/л, калий — 3,6 ммоль/л. 

01.01.2010 г. больной переведен для даль-
нейшего лечения в неврологическое отделение. 

02.01.2010 г. констатирована смерть больного. 
Макроскопическая картина центральной 

нервной системы на аутопсии 
Кости черепа целы. Твердая мозговая обо-

лочка перламутровая. Масса головного мозга — 
1260 г. Выраженный студневидный отек мяг-
ких мозговых оболочек, полнокровие. Голов-
ной мозг форму на столе держит. Сосуды ос-
нования мозга тонкостенные, зияют, бляшек 
нет, просвет свободен. При разрезе ткань мозга 
издает дробный хруст (как будто в ткани мозга 
множество мелких льдинок). В больших полу-
шариях головного мозга граница между серым 
и белым веществом стерта, нечеткая. Выраже-
но полнокровие мелких сосудов. Вещество мозга 
отечно, тянется за ножом. Белое вещество обоих 
полушарий головного мозга на всем протяжении 
очень дряблое, с множественными мелкими 
очажками размягчения серо-желтого цвета, мес-
тами с мелкими кистозными полостями диамет-
ром до 0,1 см. Боковые желудочки расширены, 
эпендима их разрыхлена, малокровная, в просве-
те мутная жидкость объемом 10 мл. Сосудистые 
сплетения малокровны. В мосту и продолгова-
том мозге аналогичные очажки размягчения 
диаметром до 0,1 см. Ткань мозжечка на разрезе 
похрустывает. Мозжечок дряблый, на разрезе 
древовидного строения, в области ядерных зон с 
мелкими очажками размягчения диаметром до 
0,1 см. На миндалинах мозжечка странгуляцион-
ная борозда от вклинения. 

Гистологическое исследование головного мозга 
Выраженный периваскулярный, перицел-

люлярный отек, дистрофия нейроцитов, пол-
нокровие сосудов, периваскулярная рассеянная 
лимфогистиоцитарная инфильтрация с приме-
сью макрофагов. 

Диффузный кальциноз стенок сосудов 
(пылевидный, слоистый) в виде кольцевидных 
отложений солей кальция между адвентицией, 
средней оболочкой и пограничной мембраной 
глии, кальцинаты определяются в стенках арте-
рий среднего и мелкого калибра, в стенках ка-
пилляров (рисунок 1), а также встречаются еди-
ничные кальцинированные вены (рисунок 2). 

 

                               
         Рисунок 1 — Базальные ганглии (x200)                     Рисунок 2 — Кора больших полушарий (x200) 
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Кроме того, соли кальция обнаружены в 
веществе головного мозга в виде скоплений в 
форме глыбок (рисунок 3), различной величи-
ны округло-овальных петрификатов по типу 
псаммом и пылевидных частиц, которые вид-
ны по ходу капилляров, вокруг отдельных 
мелких сосудов с образованием муфт петри-

фикатов (гомогенные кольца насыщенно сине-
фиолетового цвета). 

Отмечается кальциноз нейроцитов, осо-
бенно выраженный в области подкорковых 
ядер и в зубчатых ядрах мозжечка (рисунок 4). 
Обширные очаги сетчатого разрежения, мел-
кие очаги некрозов со скоплением зернистых и 
гиалиновых шаров по периферии.  

 

                       
          Рисунок 3 — Базальные ганглии, (x200)                    Рисунок 4 — Мозжечок, зубчатые ядра (x200) 

 
 
Сохраненные нейроциты с выраженной дис-

трофией и дегенерацией, апоптозом, в стволе моз-
га множественная нейральная вакуолизация. 

В мягких мозговых оболочках разволокне-
ние, отек, полнокровие, периваскулярная рас-
сеянная лимфогистиоцитарная инфильтрация, 
плазматическое пропитывание стенок сосудов 
с диапедезом эритроцитов. 

Со стороны других органов и систем: ише-
мическая болезнь сердца с диффузным сетчатым 
кардиосклерозом, нестенозирующий атеросклероз 
коронарных артерий, атеросклероз аорты без 
признаков кальциноза.  

Заключение 
Данный ретроспективный анализ подтвер-

дил необходимость внимательного изучения 
каждого секционного случая в практике врача-
патологоанатома, а также важность преемст-
венности знаний между патологом и клиници-
стом в повседневной работе. 

В связи с ограниченными возможностями 
районного стационара, к сожалению, невозмож-
но было подтвердить наличие болезни Фара на 
основании биохимического (Ca2+) и гормональ-
ного (паратгормон) анализа крови. Однако дан-
ные морфологические изменения, вполне специ-
фические для болезни Фара, позволили выявить 
наличие редкой патологии посмертно. 

Представленные данные и результаты ис-
следования могут быть интересны неврологам, 
нейрохирургам, врачам-рентгенологам и дру-
гим врачам, ведь, несмотря на отсутствие дос-
товерно подтвержденной патогенетической те-
рапии болезни Фара, ранняя диагностика дан-
ного заболевания и правильно подобранная 
симптоматическая терапия позволят значи-

тельно улучшить качество жизни пациентов с 
этой патологией. Более того, каждый клиниче-
ски подтвержденный случай болезни Фара 
приблизит нас к понимаю этиологии и патоге-
неза данной патологии, и позволит разработать 
эффективную терапию в будущем. 
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УДК 616-003.829.1:616.71-018.46-006.446.8 
ВТОРИЧНЫЙ ГЕМОХРОМАТОЗ 

У ПАЦИЕНТА С МИЕЛОДИСПЛАСТИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ 
(случай из клинической практики) 

О. В. Конопляник, М. Ю. Жандаров, Л. А. Мартемьянова 

Гомельский государственный медицинский университет 

В статье представлен случай вторичного гемохроматоза у пациента с миелодиспластическим синдро-
мом в форме рефрактерной анемии. В основе поддерживающей терапии таких пациентов лежит замести-
тельная терапия компонентами крови. Это облегчает симптомы анемии и, следовательно, является важным 
методом лечения. Вместе с тем многократные трансфузии компонентов крови повышают риск перегрузки 
организма железом, приводят к депонированию избытка его в клетках ретикулоэндотелиальной системы, 
прежде всего в печени, селезенке, железах внутренней секреции и сердце, поэтому главными осложнениями 
перегрузки железом являются заболевания сердца, печени и эндокринные нарушения. 

Ключевые слова: миелодиспластический синдром, гемосидерин, посттрансфузионный гемохроматоз, 
кардиомиопатия. 

SECONDARY HEMOCHROMATOSIS 
IN A PATIENT WITH MYELODYSPLASTIC SYNDROME 

(case from clinical practice) 

O. V. Konoplyanik, M. Yu. Zhandarov, L. A. Martemyanova 

Gomel State Medical University 

The article presents a case of secondary hemochromatosis in a patient with myelodysplastic syndrome in the 
form of refractory anemia. The main supporting therapy in these patients is based on replacement therapy with blood 
components. The replacement therapy relieves symptoms of anemia and, therefore, is an important treatment 
method. However, multiple transfusions of blood components increase the risk of overloading the body with iron 
and lead to its excess deposited in the cells of the reticuloendothelial system, mainly in liver, spleen, endocrine 
glands and heart, so the main complications of iron overload are diseases of heart, liver and endocrine disorders. 

Key words: myelodysplastic syndrome, hemosiderin, post-transfusion hemochromatosis cardiomyopathy. 
 
 
Введение 
Миелодиспластический синдром — гете-

рогенная группа заболеваний с первичным по-
ражением костного мозга, характеризующихся 
увеличением пролиферации и нарушением со-
зревания гемопоэтических клеток. Наиболее 
частое проявление — рефрактерная анемия в 
сочетании с различными цитопениями и дисге-
мопоэзом. Миелодиспластическим синдромом 
страдают, главным образом, пожилые люди 
(возраст большинства больных от 60 до 85 лет), 
однако могут заболеть и люди более молодого 
возраста (от 30 лет) [1]. 

Рефрактерная анемия как одна из форм 
МДС сопровождается некупирующейся анеми-
ей с низким содержанием ретикулоцитов, чаще 
встречается у людей в возрасте старше 50 лет. 
Особенно тяжело анемию переносят пожилые 
пациенты и люди с заболеваниями сердца и 
легких: у них может развиться стенокардия, 
инфаркт миокарда, нарушения ритма сердца. 

Основу лечения МДС составляет поддер-
живающая терапия, которая включает приме-
нение ростовых факторов, лечение интеркур-
рентных инфекций и заместительную терапию 

компонентами крови [1, 2]. У пациентов с низ-
ким риском развития острого лейкоза анемия 
может быть основной клинически значимой 
проблемой, и заместительная терапия является 
главным методом лечения. Частота перелива-
ний зависит от состояния больного, тяжести 
анемии, а также сопутствующей патологии. 
Однако преимущества трансфузионной тера-
пии необходимо сопоставлять с риском разви-
тия перегрузки организма пациента железом. 
Накопление в организме избыточного количе-
ства железа может привести к повреждению 
органов. Повторные переливания эритроцитов, 
содержащих железо в составе гемоглобина, 
приводят к депонированию избытка железа в 
клетках ретикулоэндотелиальной системы, 
прежде всего в печени, селезенке, железах 
внутренней секреции и сердце, а также в не-
большом количестве в тканях мозга или ске-
летных мышцах. При значительной перегрузке 
железом может развиться вторичный по-
сттрансфузионный гемохроматоз с поражением 
паренхимы внутренних органов [3, 4]. Вследст-
вие массивных плановых гемотрансфузий у 
больных накапливается значительное количест-
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во токсичного железа, и тогда основной причи-
ной их смерти может стать сердечная недоста-
точность или фатальные аритмии [5, 6]. 

Одним из характерных морфологических 
признаков гемохроматоза является ржаво-
бурая окраска органов и тканей за счет накоп-
ления в клетках пигмента, состоящего в основ-
ном из гемосидерина. Во внутренних органах, 
особенно в печени и поджелудочной железе, 
при гистологическом исследовании обнаружи-
вается железо. В биоптате печени пациента с 
гемохроматозом (после окрашивания по Пер-
лсу) визуализируются отложения железа в ге-
патоцитах (синего цвета). При прогрессирова-
нии формируются фиброзные тяжи, окружаю-
щие дольки печени. Железо откладывается 
также в эпителии желчных протоков, купфе-
ровских клетках и фиброзных перегородках. 
Воспалительных клеток мало, но выражена 
пролиферация мелких желчных протоков. На 
поздней стадии заболевания развивается мак-
ронодулярный или смешанный (макро- и мик-
ронодулярный) цирроз печени [2, 5]. 

Отложения железа в сочетании с фиброзом 
обнаруживаются также в миокарде [4, 6]. Сердце 
на вскрытии коричневато-кирпичной окраски, 
часто дилятированы полости, миокард выглядит 
дряблым, стенки полостей могут быть утолще-
ны. Нередко в полостях обнаруживаются тром-
бы. В строме миокарда, особенно в участках 
склероза, в цитоплазме кардиомиоцитов обна-
руживается распространенное отложение гемо-
сидерина. Практически все кардиомиоциты имеют 
перинуклеарное отложение железа [7]. Подоб-
ные изменения наблюдаются во всех отделах 
сердца. Аналогичные изменения происходят в 
поджелудочной железе, эндокринных железах, 
коже и других тканях и органах [5]. 

В данной статье мы приводим случай вто-
ричного гемохроматоза у больного миелодис-
пластическим синдромом, длительно полу-
чавшего заместительную терапию препаратами 
крови, что сопровождалось отложением гранул 
железа во внутренних органах с характерными 
морфологическими их изменениями и сыграло 
решающую роль в танатогенезе. 

Материалы и методы 
Объектом наблюдения были данные ау-

топсии. Кусочки органов умершего подверга-
лись стандартной процедуре гистологической 
обработки с окраской гематоксилином и эози-
ном, а также производилась обработка пара-
финовых срезов по методу Перлса, основанно-
му на реакции образования берлинской лазури, 
с целью выявления соединений железа, депо-
нированного во внутренних органах. 

Результаты наблюдения 
Больной Р., 79 лет, наблюдался и лечился у 

гематолога с 2005 года с диагнозом «Миело-

диспластический синдром: рефрактерная ане-
мия». Неоднократно госпитализировался в ге-
матологическое отделение, получал замести-
тельную терапию. Последняя госпитализация – 
в июле 2012 года. В связи с ухудшением со-
стояния вследствие прогрессирования заболе-
вания, нарастанием анемии, геморрагическим 
синдромом 10 сентября 2012 года был достав-
лен в гематологическое отделение для взрос-
лых для дальнейшего лечения. 

Данные клинических исследований: общий 
анализ крови от 10.09.12 г.: СОЭ — 57 мм/ч; 
эритроциты — 2,3 × 1012/л; гемоглобин — 74 г/л; 
тромбоциты — 6 × 109/л; лейкоциты — 2,45 × 
109/л; палочкоядерные лейкоциты — 13 %; 
сегментоядерные — 54,5 %; лимфоциты — 22 %; 
моноциты — 9,5 %; базофилы — 1 %. Общий 
анализ крови от 11.09.2012 г.: лейкоциты — 
0,7 × 109/л; эритроциты — 2,3 × 1012/л; гемо-
глобин — 73 г/л; тромбоциты — 2 × 109/л. Био-
химический анализ крови от 10.09.12 г.: АЛТ — 
74 U/L; АСТ — 59 U/L; общий билирубин — 
26,3 мкмоль/л; кальций (ионизированный) — 
1,2 ммоль/л; креатинин — 170 мкмоль/л; об-
щий белок — 52 г/л; натрий — 139 ммоль/л; 
калий — 5,2 ммоль/л. Биохимический анализ 
крови от 11.09.2012 г.: АЛТ — 769 U/L; АСТ — 
1907 U/L; общий билирубин — 62,9 мкмоль/л; мо-
чевина — 23,4 ммоль/л; кальций (ионизированный) — 
1,25 ммоль/л; креатинин — 234 мкмоль/л; натрий — 
149 ммоль/л; калий — 5,1 ммоль/л. Общий ана-
лиз мочи от 11.09.2012 г.: цвет — соломенно-
желтый, прозрачная, рН — кислая, удельный 
вес 1021, белок — 0,06 г/л, лейкоциты — 0–1–3 в 
поле зрения, эритроциты — 1–2 в поле зрения, 
оксалаты в большом количестве, цилиндры гиа-
линовые — 1–3 в поле зрения. Коагулограмма от 
10.09.2012 г.: АЧТВ — 45,3 с, протромбиновый 
индекс — 0,61 с, фибриноген — 4,5 г/л, тромби-
новое время — 15,6 с, МНО — 1,7. Коагуло-
грамма от 11.09.12 г.: АЧТВ — кровь не сверну-
лась, протромбиновый индекс — 0,64 с, фибри-
ноген — 4,5 г/л, тромбиновое время — 14,9 с. 

В качестве лечения получал заместительную 
гемокомпонентную терапию (эритроцитарная 
масса, тромбоконцентрат), короткими курсами 
глюкокортикостероиды. Смерть наступила 
11.09.2012 г. в 20 часов 50 минут. 

Заключительный клинический диагноз: 
Основное заболевание: Миелодиспластический 

синдром: рефрактерная анемия, прогрессирование. 
Осложнения основного заболевания: Выра-

женный анемический и геморрагический син-
дром. Агранулоцитоз. Синдром вторичного им-
мунодефицита: правосторонняя прикорневая 
пневмония. ДН I. ССВО. Полиорганная недос-
таточность. Образования правой доли печени и 
левого надпочечника (Mts из невыясненного 
источника? Септические отсевы?). 
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Сопутствующие заболевания: Ишемиче-
ская болезнь сердца: атеросклеротический кар-
диосклероз и постинфарктный (2005 г.). Недос-
таточность аортального клапана 2 степени, кла-
пана легочной артерии 1–2 степени. Артериаль-
ная гипертензия 2 степени, риск 4, Н2А. 

Выписка из протокола патологоанато-
мического исследования 

Кожные покровы и видимые слизистые 
оболочки бледные, с мелкоточечными крово-
излияниями. Перикард с мелкоточечными кро-
воизлияниями. Листки плевры, брюшины 
гладкие, блестящие. Слизистая оболочка тра-
хеи и главных бронхов серого цвета, покрыта 
скудным количеством густой слизи. Легкие 
эластичной консистенции, красно-фиолетового 
цвета с поверхности и на разрезе, при надавли-
вании с поверхности разреза стекает умерен-
ное количество геморрагической жидкости. 
Стенки бронхов плотные, белесоватые, в про-
свете их густая слизь. Сердце размерами 12 × 
10,0 × 6,5 см, массой 490 г, камеры растянуты, 
миокард на разрезе темно-коричневого цвета, 
дряблый. Полости сердца содержат сгустки 
крови смешанного характера. Клапаны места-
ми уплотнены. Сухожильные нити не укороче-
ны, тонкие. Сосочковые мышцы утолщены. 
Устья и просвет венечных артерий сужены на 
1/3 атеросклеротическими бляшками. Миокард 
левого желудочка на послойных срезах корич-
невого цвета с диффузными белесоватыми 
прослойками. Толщина стенки левого желу-
дочка — 1,4 см, правого — 0,3 см. Интима 
аорты желтого цвета, с липидными пятнами и 
полосками во всех отделах, в брюшном отделе — 
фиброзные бляшки, явления атерокальциноза. 
Слизистая пищевода серого цвета, продольной 
складчатости. Слизистая оболочка желудка се-
рого цвета, гладкая, просвет его растянут жид-
ким серого цвета содержимым. Слизистая 12-
перстной кишки серо-розового цвета. Фатеров 

сосок обычного вида. Петли тонкого и толсто-
го кишечника серо-розового цвета, в просвете 
во всех отделах темно-коричневое кашицеобраз-
ное содержимое. Поджелудочная железа в виде 
плотного тяжа темно-коричневого цвета Печень 
плотной консистенции, массой 2420 г, размером 
30 × 22 × 12 × 9 см. Капсула тонкая, гладкая. На 
разрезе паренхима желтовато-коричневого цвета, 
однородная. Желчный пузырь грушевидной 
формы, слизистая его бархатистая, в просвете 
около 20 мл оливкового цвета желчи. Почки 
равновеликие, размерами 10 × 5,5 × 3,5 см, об-
щей массой 290 г. Фиброзная капсула снимается 
с трудом, обнажая мелкобугристую поверхность. 
На разрезе паренхима бледно-коричневого цвета, 
слои не дифференцируются. В обеих почках 
имеются округлые тонко- гладкостенные полос-
ти с прозрачным содержимым соломенного цве-
та (справа в нижнем полюсе диаметром 1,5 см, 
слева в нижней и средней третях диаметром до 
2,0 см). Слизистая лоханок, мочеточников и мо-
чевого пузыря серого цвета, гладкая, блестящая. 
Мочевой пузырь пуст. Надпочечники листовид-
ной формы, равновеликие, желто-коричневого 
цвета. Селезенка массой 120 г, темно-вишневого 
цвета, дряблой консистенции, дает скудный со-
скоб. Костный мозг серо-розового цвета. 

Данные гистологического исследования 
Головной мозг: слабый периваскулярный и 

перицеллюлярный отек, дистрофия нейронов. 
Почки: склероз стромы с очаговой лимфоид-
ной инфильтрацией, гидропическая дистрофия 
эпителия извитых канальцев, инфильтрация 
эпителия канальцев гемосидерином, отложе-
ние в них гранул железа, атрофия эпителия 
прямых канальцев, в просветах их — белковые 
цилиндры; склероз части клубочков, гиалиноз 
и эластофиброз стенок артериол (рисунок 1). 

Сердце: инфильтрация кардиомиоцитов гра-
нулами гемосидерина, выраженный интерстици-
альный и периваскулярный фиброз (рисунок 2).  

 

                                    
      Рисунок 1 — Отложение гемосидерина                        Рисунок 2 — Инфильтрация кардиомиоцитов 
      в почке (указано стрелками). Окраска                                 гемосидерином (указано стрелками). 
         гематоксилином и эозином. х400                                   Окраска гематоксилином и эозином. х400 
 
 

Легкие: полнокровие сосудов микроцирку-
ляторного русла, выраженный диффузный гемо-
сидероз, перибронхиальный антракоз, склероз 
стенок бронхов. Надпочечник: гемосидероз, 

гранулы железа при окраске по Перлсу. Пе-
чень: зернистая, очаговая жировая дистрофия 
гепатоцитов, диффузный выраженный гемоси-
дероз, пролиферация желчных капилляров, 
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разрастание соединительной ткани по ходу ка-
пилляров со слабой лимфоидной инфильтрацией, 
без выраженной тенденции к склеротическим из-
менениям. При окраске по Перлсу — отложение 
железа в эпителии желчных протоков, гепатоци-
тах, в фиброзных перегородках (рисунок 3). 

Поджелудочная железа: выраженный меж-
дольковый и перидуктальный склероз с диф-
фузным гемосидерозом и очаговой лимфоид-
ной инфильтрацией, атрофией части остров-
ков; липоматоз; гиалиноз и эластофиброз сте-
нок артериол; при окраске по Перлсу обнару-
живается отложение гранул железа в паренхи-
ме и очагах фиброза (рисунок 4). 

Селезенка: диффузный выраженный гемоси-
дероз, гиалиноз и эластофиброз стенок артериол, 
диффузное отложение железа в паренхиме. Кост-
ный мозг: клеточный, соотношение КМ/ЖМ от 1/1 
до 3/1. Клетки красного ряда в виде очаговых 
скоплений, преимущественно по периферии ко-
стно-мозговых лакун; количество клеток миело-
идного ряда не уменьшено, гипосегментация ядер 
зрелых форм. Количество МКЦ резко снижено 
(единичные микромегакариоциты). Резорбция ко-
стных балок с расширением костно-мозговых по-
лостей. Диффузный умеренно выраженный гемо-
сидероз. Очаговый слабовыраженный ретикули-
новый фиброз, слабовыраженный остеосклероз. 

 

                            
  Рисунок 3 — Отложение гемосидерина в печени             Рисунок 4 — Диффузное отложение железа 
    (указано стрелками). Окраска по Перлсу. х00             в паренхиме поджелудочной железы и очагах 
                                                                                                 фиброза (указано стрелками). Окраска по Перлсу. х400 

 
 

Заключение 
На основании патоморфологического ис-

следования был выставлен следующий патоло-
гоанатомический диагноз: 

Основное заболевание: Миелодиспластиче-
ский синдром: рефрактерная анемия; геморрагиче-
ский синдром с кровоизлияниями в кожу, серозные 
и слизистые оболочки, гепато- и спленомегалия. 

Осложнения основного заболевания: Пост-
трансфузионный гемохроматоз: рестриктивная 
кардиомиопатия (диффузный миофиброз с гемо-
сидерозом, дилатация желудочков); отложение ге-
мосидерина и гранул железа в селезенке, надпо-
чечниках, почках, печени, поджелудочной железе с 
выраженным ее фиброзом и атрофией паренхимы. 
Острая сердечно-сосудистая недостаточность. 

Сопутствующие заболевания: Ишемиче-
ская болезнь сердца: диффузный атеросклеротиче-
ский кардиосклероз, стенозирующий атеросклероз 
коронарных артерий 2 степени, 2 стадии. Артери-
альная гипертензия в стадии органных изменений. 
Хронический бронхит. Хронический тубуло-
интерстициальный нефрит с исходом в хрониче-
скую почечную недостаточность. 

Как видно из приведенных данных, отло-
жение железа в паренхиматозных органах, 
прежде всего в сердце, поджелудочной железе, 
печени с последующим повреждением их кле-

ток и разрастанием соединительной ткани мо-
жет приводить к развитию недостаточности их 
функции и смерти больных. 

Таким образов, полученные данные указы-
вают на необходимость тщательного наблюде-
ния за пациентами, переносящими частые гемо-
трансфузии, лабораторный контроль запасов же-
леза в организме (ферритин сыворотки), а также 
на важность проведения профилактики пере-
грузки организма железом с использованием 
препаратов, хелатирующих железо и способст-
вующих тем самым выведению его из организма. 
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