
ГОСУДАРСТВЕННОЕ УЧРЕЖДЕНИЕ 
ЛУГАНСКОЙ НАРОДНОЙ РЕСПУБЛИКИ 

«ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 
УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

ÏÐÎÁËÅÌÛ ÝÊÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÉ 
È ÌÅÄÈÖÈÍÑÊÎÉ ÃÅÍÅÒÈÊÈ 

È ÊËÈÍÈ×ÅÑÊÎÉ 
ÈÌÌÓÍÎËÎÃÈÈ

Сборник научных трудов
Âûïóñê 5 (161)

Ëóãàíñê
2020

ISSN 2313-1780
ISSN 2409-4617 (Online)



Главный редактор
д.мед.н., проф. Я.А. Соцкая 
Сборник рекомендован к печати Ученым советом ГУ ЛНР «ЛГМУ 

ИМ. СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ» ЛНР (протокол № 8  от 05.11.2020).
Каждая работа, представленная в сборнике, обязательно рецен-

зируется независимыми экспертами - докторами или кандидатами 
наук, специалистами в соответствующей области медицины (био-
логии, иммунологии, генетики, экологии, биохимии, фармации, 
иммунофармакологии и др.). 

 ISSN 2313-1780
 ISSN 2409-4617 (Online)

 Свидетельство о регистрации № ПИ 000127 от 20.03.2018 г.

Сборник внесен 27.11.2018 г. в Перечень рецензируемых научных изданий, в 
которых должны быть опубликованы основные научные результаты диссертаций 
на соискание ученой степени кандидата наук, на соискание ученой степени доктора 
наук Высшей аттестационной комиссии при Министерстве образования и науки 
Луганской Народной Республики (протокол №9 от 26.11.2018 г.)

     © ГУ ЛНР «ЛГМУ ИМ. СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ», 2020
    

PROBLEMS OF ECOLOGICAL AND MEDICAL 
GENETICS AND CLINICAL IMMUNOLOGY

Volume 161, ¹ 5

Editor in Chief
prof. Ya.A. Sotskaya, M.D., Sci.D. 
The collection of scientifi c articles was reccomended for print by Academic 

Council of SAINT LUKA LSMU (proceeding № 8 from 05.11.2020).
Each article introduced in this collection is necessarily reviewed by 

independent experts - Doctors of Sciences, specialists in the applicable 
area of medicine (biology, immunology, genetics, ecology, biochemistry, 
immunofarmacology and other).

    ISSN 2313-1780
 ISSN 2409-4617 (Online)

© SAINT LUKA LSMU, 2020



Редакционная коллегия
д.мед.н.,  проф. Е.Ю. Бибик (Луганск); 
д.мед.н., проф. В.Н. Волошин (Луганск); 
д.мед.н., проф. Л.Н. Иванова (Луганск); 
д.мед.н., проф. Г.А. Игнатенко (Донецк); 
д.мед.н., проф. C.А. Кащенко (Луганск); 
д.мед.н., проф. В.И. Коломиец (Луганск); 
д.хим.н.,  проф. С.Г. Кривоколыско (Луганск); 
д.мед.н.,  проф. В.И. Лузин (Луганск); 
д.мед.н.,  проф. Т.В. Мироненко (Луганск); 
д.мед.н., проф. И.В. Мухин (Донецк); 
д.мед.н., проф. Ю.Г. Пустовой (Луганск); 
д.мед.н., проф. Г.С. Рачкаускас (Луганск); 
д.мед.н., проф. Т.А. Сиротченко (Луганск); 
д.мед.н., проф. В.В. Симрок (Ростов-на-Дону, РФ); 
д.мед.н., проф. Я.А. Соцкая (Луганск); 
д.мед.н., проф. Т.П. Тананакина (Луганск); 
д.биол.н., проф.  C.Н. Федченко (Луганск)

Editorial Board
prof. E.Yu. Bibik, M.D., Sci.D. (Lugansk); 
prof. V.N. Voloshin, M.D., Sci.D. (Lugansk); 
prof. L.M. Ivanova, M.D., Sci.D. (Lugansk); 
prof. G.A. Ignatenko, M.D., Sci.D. (Donetsk); 
prof. S.A. Kashchenko, M.D., Sci.D. (Lugansk); 
prof. V.I. Kolomiets, M.D., Sci.D. (Lugansk); 
prof. S.G. Krivokolysko, Chem.D., Sci.D. (Lugansk); 
prof. V.I. Luzin, M.D., Sci.D. (Lugansk); 
prof. T.V. Mironenko, M.D., Sci.D. (Lugansk); 
prof. I.V. Mukhin, M.D., Sci.D. (Donetsk); 
prof. Yu.G. Pustovoy, M.D., Sci.D. (Lugansk); 
prof. G.S.Rachkauskas, M.D., Sci.D. (Lugansk);
prof. T.A.Sirotchenko, M.D., Sci.D. (Lugansk); 
prof. V.V. Simrok, M.D., Sci.D. (Rostov-on-Don); 
prof. Ya.A. Sotskaya, M.D., Sci.D. (Lugansk); 
prof. T.P. Tananakina, M.D., Sci.D. (Lugansk);
prof. S.M. Fedchenko, Biol. D., Sci.D. (Lugansk)



4

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

СОДЕРЖАНИЕ

Введение.................................................................................................
ЭКОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ 

СОВРЕМЕННОЙ БИОЛОГИИ, АНАТОМИИ И  
МЕДИЦИНСКОЙ ГЕНЕТИКИ

Кардаш А.М., Кардаш В.П., Коровка С.Я, Кишеня М.С., 
Чернобривцев П.А. Влияние полиморфизма rs2010963 гена 
васкуло-эндотелиального фактора роста на развитие хронических 
субдуральных гематом.............................................................................

Бобрышева И.В., Бобрышева А.А. Особенности ультраструк-
туры тимуса крыс после введения циклофосфана...............................

Левенец С.В., Луговсков Д.А., Нестеренко А.Н., Грищук М.Г. 
Особенности структурных изменений в тимусе при воздействии 
на организм табачного дыма...................................................................

Нижельский В.Е., Лузин В.И. Прочность костей скелета белых 
крыс при воздействии паров формальдегида в разные возрастные пе
риоды..........................................................................................................

Серкина А.Н., Лузин В.И. Влияние внутривенного введения 
мезенхимальных стволовых клеток на органометрические пока-
затели почек белых крыс в ранние сроки после нанесения дефекта 
большеберцовых костей............................................................................

Соловьева И.В., Лузин В.И., Оберемок С.Е. Строение над-
почечников после введения мезенхимальных стволовых клеток 
различными способами на разных стадиях формирования регенера-
та большеберцовых костей......................................................................

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ 
ЭКОЛОГИЧЕСКОЙ И 

КЛИНИЧЕСКОЙ БИОХИМИИ
Сидоренко Ю.В., Иванова Л.Н. Коррекция эндотелиальной 

дисфункции у больных хронической обструктивной болезнью лег-
ких в сочетании с ишемической болезнью сердца и посттравмати-
ческим стрессовым расстройством.......................................................

6

9

16

24

32

38

45

53



5

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

Ярцева С.В. Особенности системного воспаления при бронхи-
альной астме, сочетанной с ожирением.................................................

ЭКОЛОГИЧЕСКИЕ ПРОБЛЕМЫ 
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ

 И КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ 
Азаб Хусейн Ахмед, Торба А.В. Прогнозирование фистулы по-

джелудочной железы по уровню амилазы в дренажной жидкости у 
больных хроническим панкреатитом после операции по Фрею...........

Битюков С.Л., Чернов А.А. Результаты лечения послеопера-
ционных кишечных стрессовых язв с перфорацией..............................

Ершова И.Б., Бондарь А. В., Бондаренко Г.Г. Состояние сер-
дечно-сосудистой системы у детей, рожденных от юных матерей...

Манищенкова Ю.А., Соцкая Я.А. Особенности прогрессирова-
ния внегоспитальной пневмонии при сахарном диабете 2 типа.........

Мухин И.В., Ляшенко Е.Г. Нарушения иммунного ответа при 
пылевой хронической обструктивной болезни легких с дислипидемией.....

Родович В.В., Азаб Х.А. Сопоставление результатов патогис-
тологического исследования пункционной биопсии предстательной 
железы с результатами изучения удаленного органа после радикаль-
ной операции..............................................................................................

Мухин И.В., Поважная Е.С., Зубрицкий К.С. Нарушения сер-
дечного ритма у больных сахарным диабетом 2-го типа....................

Гончарова Л.Н. Активность перекисного окисления липидов 
у больных артериальной гипертензией, сочетанной с хронической 
обструктивной болезнью легких.............................................................

Налетова О.С. Показатели клеточного звена иммунитета у 
больных хронической патологией гепатобилиарной системы, соче-
танной с хронической обструктивной болезнью легких.....................

Черкесов В.В., Есаков А.О. Роль профессиональных факто-
ров риска в развитии артериальной гипертензии у пожарных-
спасателей МЧС ДНР.............................................................................

Семикоз Н.Г., Балацкий Е.Р., Бондаренко Н.В. Количествен-
ная оценка жесткости поджелудочной железы на интраопераци-
онной ультразвуковой эластографии и оценка ее взаимосвязи с 
послеоперационным свищом поджелудочной железы

60

71

78

85

89

94

103

109

123

129

135



6

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

В В Е Д Е Н И Е

Выпуск 5 (161) сборника за 2020 год содержит научные статьи сотруд-
ников ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет 
имени Максима Горького», ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕН-
НЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ 
ЛУКИ» и учреждений здравоохранения Российской Федерации и Донбасса. 

Сборник рассчитан на специалистов в области клинической имму-
нологии, медицинской генетики, клинической фармакологии, а также 
медиков и биологов различных специальностей, которых интересуют 
современные проблемы клинической и экологической иммунологии, об-
щей биологии и генетики, фитотерапии, фармации.

Редколлегия



ЭКОЛОГИЧЕСКИЕ 
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БИОЛОГИИ, АНАТОМИИ 

И МЕДИЦИНСКОЙ 

ГЕНЕТИКИ
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Экологические аспекты современной биологии, анатомии и медицинской генетики

УДК 616.831-005.1-036.22-018.4:575.4

ВЛИЯНИЕ ПОЛИМОРФИЗМА rs2010963 ГЕНА 
ВАСКУЛО-ЭНДОТЕЛИАЛЬНОГО ФАКТОРА РОСТА НА 

РАЗВИТИЕ ХРОНИЧЕСКИХ СУБДУРАЛЬНЫХ ГЕМАТОМ

А.М. Кардаш, В.П. Кардаш, С.Я Коровка, М.С. Кишеня, 
П.А. Чернобривцев

ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет 
им. М. Горького»

Введение
Хроническая субдуральная гематома (ХСГ) представляет 

объемное кровоизлияние, располагающееся между твердой и пау-
тинной мозговыми оболочками. Наиболее частой причиной образо-
вания ХСГ служит черепно-мозговая травма (ЧМТ) легкой и средней 
степени тяжести [7, 9]. ХСГ в структуре ЧМТ составляет 1,5–8 % с ра-
спространенностью 1-5,3 случая на 100 тыс. населения в зависимости 
от возрастной категории, численно увеличиваясь у лиц пожилого 
и старческого возраста до 58-123 случаев на 100 тыс. населения [13]. 
Поэтому с каждым годом заболеваемость ХСГ увеличивается из-за 
старения населения и связанных с этим заболеваний, таких как ате-
росклероз, сахарный диабет, артериальная гипертензия, требующих 
систематического назначения антикоагулянтной терапии [7, 9, 13].

Пусковым механизмом в развитии ХСГ может явится уме-
ренная и даже незначительная ЧМТ, в результате которой слой 
пограничных клеток твердой мозговой оболочки повреждается, 
приводя к экстравазации спинномозговой жидкости и крови в суб-
дуральное пространство. На этом фоне запускается каскад патологи-
ческих реакций, таких как воспаление, нарушение коагуляции, фи-
бринолиз и ангиогенез, являющихся ключевыми при развитии ХСГ 
[5]. В результате пролиферации пограничных клеток и фиброблас-
тов твердой мозговой оболочки происходит формирование капсулы, 
состоящей из субдуральных неомембран (наружной и внутренней), 
ограничивающих гематому. В просвете капсулы гематомы происхо-
дят изменения клеточной и сосудистой организации, приводящие к 
неоангиогенезу с образованием многочисленных тонкостенных ка-
пилляров большого диаметра [4]. Вновь образованные микрососуды 
функционально неполноценны, обладают повышенной хрупкос-
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тью и проницаемостью, что обуславливает прогрессирование ХСГ за 
счет увеличения объема и развития рецидивов [10].

Процесс ангиогенеза обусловлен сосудистыми факторами роста, 
основным из которых является фактор роста эндотелия сосудов (VEGF). 
Синтез последнего регулируется одноименным геном [6, 8], экспрессию 
которого вызывает индуцируемый гипоксией факторо-1α (HIF-1α).

Ген VEGF локализован на коротком плече 6-й хромосомы 
(6p21.3) и состоит из 8 экзонов, разделенных 7 интронами. В семей-
ство гена VEGF входят пять основных представителей, из которых 
для роста кровеносных сосудов наиболее значим VEGFA, влияю-
щий на ангиогенез через клетки эндотелия сосудов и активацию 
других факторов роста [11]. 

Наличие полиморфных участков в регуляторных регионах гена 
VEGFА способно влиять на уровень экспрессии мРНК этих генов и 
изменять тем самым интенсивность синтеза VEGF. При изучении од-
нонуклеотидного полиморфизма rs2010963 (G-634C) гена VEGFA была 
установлена ассоциация аллели С с высоким уровнем экспрессии VEGF 
[12]. Обнаружено, также, что генотип СС связан с более высокой кон-
центрацией VEGF в крови по сравнению с генотипами CG и GG. [2, 3].

Исходя из предположения о возможном наличии у пациентов 
с ХСГ различных комбинаций генотипов гена VEGFA можно ожи-
дать существенных влияний на уровень продукции VEGF в зави-
симости от аллельной структуры, которая в значительной мере 
может влиять на течение и активность ангиогенеза, а значит и 
клинических проявлений ХСГ. Так, как клинико-неврологические 
и нейровизуализационные характеристики ХСГ и признаки их ре-
цидивирования отражают, как правило, достаточно поздние и, за-
частую, уже необратимые вторичные гипоксические повреждения 
головного мозга актуальным следует считать развитие диагности-
ческих направлений, основанных на поиске молекулярно-генети-
ческих факторов, ассоциированных с патогенетическими механиз-
мами развития ХСГ. Предполагалось, что изучение роли полимор-
физма rs2010963 гена VEGFA в развитии ХСГ позволит оценить ге-
нетический риск развития и рецидивирования ХСГ. Актуальность 
данного исследования обусловлена также большим удельным ве-
сом популяционной составляющей, при этом в Донбасском регио-
не такие исследования ранее не проводились. 

Целью исследования явилось изучение ассоциации полимор-
физма rs2010963 гена VEGFA с развитием ХСГ.
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Материал и методы исследования
Среди больных было 197 (80,08 %) мужчин и 49 (19,92 %) женщин 

в возрасте от 19 до 75 лет. Использованы следующие методы хирур-
гического лечения: малоинвазивные операции с наложением 2-х 
фрезевых отверстий и дренированием полости гематомы (98,37 %) и 
костнопластическая трепанация черепа (1,63 %). Все пациенты были 
разделены на 2 группы: I группа – 184 человека с безрецидивным и 
II группа – 62 человека с рецидивирующим течением ХСГ. Для ди-
агностики ХСГ всем больным проводили комплексное клинико-не-
врологическое обследование, исследование головного мозга на ком-
пьютерном томографе. Контрольная группа включала 65 человек, 
отобранных по возрасту и половой принадлежности, аналогичным 
основной группе, перенесших легкую ЧМТ без развития ХСГ.

Анализ полиморфизма rs2010963 гена VEGFA изучали методом поли-
меразной цепной реакции (ПЦР) с дальнейшей электрофоретической 
разгонкой продуктов амплификации в 3 % агарозном геле, приготов-
ленном на ТВЕ-буфере в горизонтальной камере при напряжении 
электрического поля 10 В/см от источника постоянного тока «Эльф-4» 
(ООО «ДНК-Технология», РФ). Детекцию фрагментов ДНК осущест-
вляли после окрашивания 1% раствором бромистого этидия в проходя-
щем ультрафиолетовом свете при длине волны 312 нм в трансиллюми-
наторе «TFX-20 M» («Vilber Lourmat», Франция).

Выделение геномной ДНК из лейкоцитов цельной венозной 
крови проводили с использованием комплекта реактивов «ДНК-
экспресс-кровь» НПФ «Литех» (РФ). ПЦР осуществляли на амп-
лификаторе «GeneAmp PCR System 2400» (Applied Biosystems, Inc., 
CША). С каждым образцом выделенной ДНК проводили ампли-
фикацию с двумя аллель-специфическими праймерами, соответ-
ственно контекста SNP (G-634С). Каждая проба ДНК занимала в 
геле 2 лунки. В первую вводили амплифицированную реакцион-
ную смесь с праймерами, специфическими к G-аллели, в другую – к 
С-аллели. В результате анализа обнаруживали следующие варианты 
генотипов rs2010963: гомозиготы по предковой и минорной аллели 
G/G и С/С, соответственно, и гетерозиготу G/С. В качестве набора 
реагентов для амплификации применяли «SNP-экспресс, VEGFA 
(-С634G)», НПФ «Литех» (РФ). 

Статистическую обработку данных проводили с помощью методов 
вариационной статистики с использованием пакета компьютерных 
программ Statistica 10 (StatSoft, Inc., США). Частоты распределения 
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генотипов в исследуемых выборках проверяли на отклонение от рав-
новесия Харди–Вайнберга с помощью критерия χ2 Пирсона [1]. До-
стоверность различий в распределении частот генотипов и аллелей 
при сравнении групп «случай-контроль» оценивали с помощью ана-
лиза таблиц сопряженности 3×2 и 2×2, соответственно) по критерию 
χ2. Степень ассоциации генотипов и аллелей с заболеванием опред-
еляли по величине отношения шансов (ОШ). Величина ОШ больше 1 
указывала на повышение, а ниже 1 – на снижение риска, при условии 
попадания в 95 % доверительный интервал (95% ДИ). Все различия 
считали статистически значимыми при р<0,05.

Полученные результаты и их обсуждение
Распределение частот генотипов полиморфизма rs2010963 гена 

VEGFА и оценку соответствия популяционного равновесия Хар-
ди–Вайнберга проводили в контрольной группе и группе больных 
с ХСГ. Отклонение от равновесия Харди–Вайнберга не было 
выявлено ни для одной из изученных выборок (табл. 1).

Таблица 1
Распределение генотипов полиморфизма rs2010963 гена VEGFА 
в соответствии с равновесием Харди – Вайнберга в группах 

больных с ХСГ и лиц контрольной группы
Генотипы I + II группы Контрольная группа

GG 79 (32,1 %) 31 (47,7 %)
GC 124 (50,4 %) 27 (41,5 %)
CC 43 (17,5 %) 7 (10,8 %)

χ2=0,22; р=0,896 χ2=0,09; р=0,956
I группа II группа

GG 61 (0,332) 18 (0,290)
GC 92 (0,500) 32 (0,516)
CC 31 (0,168) 12 (0,194)

χ2=0,14; р=0,932 χ2=0,11; р=0,946

Анализ распределения генотипов и аллелей rs2010963 гена 
VEGFА между больными с ХСГ и лицами контрольной группы 
(табл. 2) показал отсутствие связи генотипов с заболеванием (χ2=5,80; 
p=0,055) и, в тоже время, выявил статистически значимую связь с 
частотами аллелей (χ2=5,30; р=0,021). 

Оценка генетического риска для rs2010963 гена VEGFА прове-
дена путем парных сравнений распределения генотипов GG, GC 
и СС и аллелей G и C у больных с ХСГ и в контрольной группе. 
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Обнаружены достоверные различия в разнице частот для генотипа 
GG (χ2=5,44; р=0,02), ее снижение повышало шансы развития ХСГ 
почти в 2 раза (ОШ=0,52; 95 % ДИ 0,30-0,90). При этом для генотипов 
GC и СС значимых различий в распределении частот обнаружено 
не было (χ2=1,61; р=0,204 и χ2=1,71; р=0,191, соответственно). Анализ 
разницы частот по аллелям G и C выявил повышение шансов раз-
вития ХСГ, связанного с минорной аллелью С (ОШ=1,617; 95 % ДИ 
1,072 - 2,438) и сопряженную с ним утрату протективных свойств 
предковой аллели G (ОШ=0,62; 95 % ДИ 0,41-0,93). Таким образом, 
к генетическому риску развития ХСГ следует относить увеличение 
частоты аллели С, а также снижение частот аллели G и генотипа GG 
rs2010963 гена VEGFА. 

Таблица 2
Распределения частот генотипов и аллелей rs2010963 гена VEGFА 

их влияние на развитие ХСГ и степень ассоциации с заболеванием
Генотипы/
аллели Группы χ2 p ОШ 95 % ДИ

I+II Контроль
GG 79 (0,321) 31 (0,477)

5,80 0,055
0,519 0,298 - 0,904

GC 124 (0,504) 27 (0,415) 1,430 0,823 - 2,487
CC 43 (0,175) 7 (0,108) 1,755 0,750 - 4,108
G 282 (0,573) 89 (0,685) 5,30 0,021 0,619 0,410 - 0,933
C 210 (0,427) 41 (0,315) 1,617 1,072 - 2,438

II I
GG 18 (0,290) 61 (0,332)

0,44 0,804
0,825 0,440 - 1,546

GC 32 (0,516) 92 (0,500) 1,067 0,600 - 1,897
CC 12 (0,194) 31 (0,168) 1,185 0,566 - 2,480
G 68 (0,548) 214 (0,582) 0,415 0,519 0,874 0,580 - 1,317
C 56 (0,452) 154 (0,418) 1,144 0,760 - 1,724

Далее была предпринята попытка установить влияние геноти-
пов и аллелей rs2010963 гена VEGFА с развитием рецидивов ХСГ. 
При сравнительном анализе пациентов I и II групп не было обна-
ружено значимых различий в распределении частот генотипов и 
аллелей (χ2=0,44; p=0,804 и χ2=0,415; p=0,519), что указывало на от-
сутствие их влияния на рецидивирование ХСГ.

Полученные результаты позволили сделать некоторые предположе-
ния. Повышенная продукция VEGF, вызывающая рост новых сосудов 
в мембране гематомы может быть связана с полиморфным вариантом 
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rs2010963 гена VEGFА, ассоциация которого с ХСГ была установлена в 
настоящем исследовании. При этом генетический риск развития ХСГ 
обусловлен снижением частоты распространенности предковой алле-
ли G и генотипа GG, а также увеличением числа пациентов с минорной 
аллелью С. Отсутствие ассоциации rs2010963 гена VEGFА с развитием 
рецидивов ХСГ скорее всего подчеркивало общность и однонаправлен-
ность патогенетических механизмов, обеспечивающих неоангиогенез 
при всех клинических вариантах течения ХСГ.

Выводы
Генетический риск развития ХСГ ассоциирован с С-аллельным 

полиморфизмом rs2010963 гена VEGFА. Вместе с тем, он не вли-
ял на рецидивирование ХСГ, что указывало на общность патоге-
нетических закономерностей неоангиогенеза с рецидивным и 
безрецидивным течением заболевания.
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Резюме
Кардаш А.М., Кардаш В.П., Коровка С.Я, Кишеня М.С., Чернобрив-

цев П.А. Влияние полиморфизма rs2010963 гена васкуло-эндотелиального фактора 
роста на развитие хронических субдуральных гематом

Целью работы явилось изучение роли полиморфизма rs2010963 гена VEGFА 
в развитии хронических субдуральных гематом (ХСГ). Пациенты в возрасте от 
19 до 75 лет после хирургического удаления гематом разделены на 2 группы: I 
группа – 184 человека с безрецидивным и II группа – 62 человека с рецидивиру-
ющим течением ХСГ. Выявление генотипов rs2010963 проводили методом по-
лимеразной цепной реакции с последующей электрофоретической детекцией 
с использованием реактивов «SNP-экспресс, VEGFA (С-634G)». Установлено на-
личие ассоциации С-аллельного полиморфизма rs2010963 гена VEGFА на раз-
витие ХСГ (ОШ=1,62; 95 % ДИ 1,07-2,44). Сравнение распределения генотипов 
и аллелей в I и II группах не выявило связи данного полиморфизма с разви-
тием рецидивов, что указывало на общие патогенетические закономерности 
неоангиогенеза ХСГ у пациентов с рецидивным и безрецидивным течением.

Ключевые слова: хроническая субдуральная гематома, полиморфизм гена 
VEGFА, rs2010963.

Sammary
Kardash A.M., Kardash V.P., Korovka S.Ya., Keshenya M.S., 

Chernobryvtsev P.A. Effect of vascular endothelial growth factor gene polymorphism 
(rs2010963) on the development of chronic subdural hematomas. 

The aim of this work was to study the role of VEGFA gene polymorphism (rs2010963) 
in the development of chronic subdural hematomas (CSDH). Patients aged 19 to 75 
years after surgical removal of hematomas were divided into 2 groups: I group - 184 
people with relapse-free and II group - 62 people with recurrent CSDH. Identifi cation 
of rs2010963 genotypes was carried out by polymerase chain reaction followed by elec-
trophoretic detection using «SNP-express, VEGFA (C-634G)» reagents. The presence of 
an association of the C-allelic polymorphism on the development of CSDH (OR=1.62; 
95% CI 1.07-2.44) was established. Comparison of the distribution of genotypes and al-
leles in groups I and II did not reveal a connection between this polymorphism and the 
development of relapses, which indicated the general pathogenetic patterns of neoan-
giogenesis of CSDH in patients with relapsing and relapse-free course.

Key words: сhronic subdural hematoma, VEGFА gene polymorphism, rs2010963.
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УДК 591.443:615.37

ОСОБЕННОСТИ УЛЬТРАСТРУКТУРЫ ТИМУСА КРЫС 
ПОСЛЕ ВВЕДЕНИЯ ЦИКЛОФОСФАНА 

И.В. Бобрышева, А.А. Бобрышева 
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Введение
Для промышленных регионов Украины характерна сложная 

экологическая обстановка, обусловленная наличием большого ко-
личества предприятий горнодобывающей промышленности, мета-
ллургии, химии и нефтехимии, теплоэнергетики. Влияние на орга-
низм человека неблагоприятных факторов, вызванных загрязнени-
ем окружающей среды, приводит к увеличению численности насе-
ления, страдающего аутоиммунными, аллергическими, онкологи-
ческими и другими заболеваниями. Нарушения функции органов 
иммунной системы играет важную роль в патогенезе большинства 
заболеваний. Кроме того, вторичная иммунная недостаточность 
часто развивается при вирусных, паразитарных инфекциях, при 
лечении онкологических заболеваний с помощью лучевой терапии 
и химиопрепаратов. Поэтому высоко актуальным является изуче-
ние особенностей строения органов иммунной системы в условиях 
изменения иммунологического статуса организма. 

Модель иммунодефицита, индуцированного циклофосфаном, 
является наиболее адекватной для изучения особенностей реактив-
ности органов иммунной системы [1, 2].

Циклофосфан – цитостатический препарат, широко применяю-
щийся при лечении онкологических, аутоиммунных заболеваний 
[3], использующийся для профилактики отторжения трансплан-
татов. Вместе с тем, препарату свойственны большое количество 
побочных эффектов, в том числе в отношении клеток с высокой 
митотической активностью [1]. Известно, что клетки иммунной 
системы характеризуются высокой чувствительностью к неблаго-
приятному воздействию циклофосфана [4].

Цель исследования: изучить особенности ультрамикроскопи-
ческого строения тимуса крыс репродуктивного периода после 
введения циклофосфана. 
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Материалы и методы исследования
Экспериментальное исследование выполнено в сертифицирован-

ной гистологической лаборатории ГУ ЛНР «ЛГМУ ИМ. СВЯТИТЕЛЯ 
ЛУКИ» в рамках научно-исследовательской работы кафедры гисто-
логии, цитологии и эмбриологии «Особенности строения органов 
иммунной и эндокринной систем при иммуностимуляции и иммуно-
супрессии» (государственный регистрационный номер 0112U000096). 

Материалом для исследования послужили белые беспородные 
крысы-самцы репродуктивного периода, полученные из вива-
рия лабораторных животных ГУ ЛНР «ЛГМУ ИМ. СВЯТИТЕЛЯ 
ЛУКИ». С одержание и манипуляции над животными проводи-
ли с соблюдением норм национального и международного за-
конодательства в соответствии с положением «Общие этические 
принципы экспериментов на животных» (Киев, 2001), требовани-
ями «Европейской конвенции о защите позвоночных животных, 
которые используются для экспериментальных и других научных 
целей» (Страсбург, 1986) и принципами Хельсинской декларации о 
гуманном отношении к животным. 

Подопытным животным однократно внутримышечно вводили 
циклофосфан в дозе, приводящей к иммунной депрессии (200 мг/кг 
массы тела животного) [5]. Контролем служили крысы, получавшие 
0,9% раствор натрия хлорида в эквивалентных объёмах. Животных 
выводили из эксперимента через 1, 7 и 30 суток после введения пре-
парата. Материал для электронномикроскопического исследования 
фиксировали в 2,5% растворе глутаральдегида и 1% растворе тетра-
оксида осмия, затем обезвоживали в этаноле возрастающей концен-
трации, ацетоне и заливали в смесь эпон-аралдит по общепринятой 
методике. Ультратонкие срезы изготавливали на ультрамикротоме 
УМТП – 4 Сумского ПО „Электрон” (Украина), изучали и фотогра-
фировали под электронным микроскопом ЭМ-125. 

Полученные результаты и их обсуждение
Исследование с помощью электронного микроскопа тимуса 

белых крыс контрольной группы показало, что клеточный со-
став морфофункциональных зон долек органа представлен двумя 
основными типами – лимфоцитами и эпителиоретикулярными 
клетками стромы. Кроме этого, в тимусе определяются макрофаги, 
дендритные клетки, малочисленные плазмоциты. В зависимости 
от особенностей цитоархитектоники, соотношения лимфоидных и 
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эпителиальных клеток в дольке тимуса можно выделить несколько 
зон. В наружной подкапсулярной зоне дольки тимуса располагают-
ся большие лимфоциты и лимфобласты, для которых характерна 
высокая митотическая активность. Собственное корковое вещество 
(внутренняя кортикальная зона) представлено несколькими слоя-
ми средних и малых лимфоцитов, большинство из которых нахо-
дится в состоянии митотического деления. В этой зоне накаплива-
ются сформированные Т-лимфоциты, образуются специфические 
для них антигенные детерминанты. Мозговое вещество дольки 
образовано значительным количеством эпителиоретикулоцитов, 
образующих эпителиальные тельца, тяжи, фолликулоподобные 
структуры. Численность лимфоцитов в этой зоне меньше, чем в 
собственном корковом веществе, они представлены, в основном, 
клетками среднего размера. Мозговое вещество является местом 
выхода Т-лимфоцитов из дольки тимуса в периферический крово-
ток. Митотически делящиеся лимфоциты в этой зоне тимической 
дольки встречаются редко.

Лимфоциты подкапсулярной зоны и собственно коркового 
вещества плотно расположены, имеют округлую форму, глад-
кую плазмолемму, характеризуются высоким ядерно-цито-
плазматическим отношением. Ядра находятся эксцентрично, 
конденсированный хроматин образуют крупные глыбки. В ядрах 
часто определяются ядрышки. В тонком слое электронно-светлой 
цитоплазмы выявляются рибосомы, цистерны и канальцы агра-
нулярной эндоплазматической сети, митохондрии, содержащие 
электронноплотный матрикс. 

Эпителиоретикулярные клетки имеют неправильную форму, 
содержат длинные отростки. Ядра клеток вытянутой формы, гете-
рохроматин образует глыбки, расположенные в различных участ-
ках ядра. В цитоплазме выявляется большое количество рибосом, 
митохондрии, тонофибриллы. Эпителиоретикулоциты мозго-
вого вещества имеют более крупные размеры, содержат светлые, 
округлые ядра со слабо конденсированным хроматином. Их цито-
плазма содержит хорошо развитый комплекс Гольджи, митохон-
дрии, короткие фрагменты эндоплазматической сети, небольшое 
количество тонофиламентов.

При изучении электронных микрофотографий морфо-
функциональных зон вилочковой железы крыс через 1 и 7 суток 
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после введения циклофосфана определяется уменьшение числен-
ности лимфоцитов в наружной подкапсулярной зоне, а также зна-
чительное снижение количества тимоцитов в собственно корковом 
веществе. Митотически делящиеся клетки не определяются. 

Очевидно, что повреждающему действию циклофосфана на-
иболее подвержены лимфоциты, так как в тимусе сохраняются ма-
крофаги, эпителиоретикулоциты и дендритные клетки. 

Введение животным иммуносупрессора приводит к увеличе-
нию численности активных макрофагов. При этом ультрами-
кроскопическое строение макрофагов отличается значительным 
полиморфизмом. Плазмолемма клеток образует инвагинации и 
многочисленные цитоплазматические выпячивания. В цитоплазме 
присутствует большое количество фаголизосом и остаточных те-
лец. Электронная плотность и размеры фагоцитированного мате-
риала позволяют расценивать его как апоптозные тельца. 

Активность макрофагов может быть связана с их восприим-
чивостью к циклофосфану, что подтверждается данными авто-
ров, которые определяли усиление явлений апоптоза в тимусе 
лабораторных животных при экспериментальной ожоговой бо-
лезни. Кроме того, макрофаги могут являться модуляторами 
каскадных апоптозных процессов. [6, 7]. 

В некоторых макрофагах наблюдаются деструктивно-дистро-
фические изменения. Так, гетерохроматин в ядрах некоторых 
макрофагов подвергается разрушению и определяется в виде 
расплывчатых образований. Цитоплазма неоднородная, с боль-
шим количеством включений различного размера и электронной 
плотности, содержит значительное количество светлых вакуолей. 
Часть органелл в цитоплазме макрофагов не визуализируется в ре-
зультате их разрушения.  

Дендритные клетки на электронных микрофотографиях не 
содержат десмосомы и тонофиламенты в цитоплазме, чем отли-
чаются от эпителиоретикулоцитов отсутствием [7]. Они имеют 
электронно-светлую цитоплазму, проникающие между соседни-
ми клетками длинные цитоплазматические отростки. Дендритные 
клетки мозгового вещества долек тимуса, в отличие от макрофагов, 
имеют практически неизмененные ядро и цитоплазму, что явля-
ется свидетельством их более выраженной устойчивости к нега-
тивному влиянию циклофосфана по сравнению с макрофагами. 
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Дендритные клетки и макрофаги обеспечивают негативную селек-
цию тимоцитов, индуцируя процессы апоптоза аутореактивных 
Т-лимфоцитов. В условиях активации макрофагов и гипертрофии 
дендритных клеток негативная селекция ускоряется и охватывает 
большое количество потенциально аутореактивных тимоцитов [7], 
в результате чего они подвергаются апоптозу.

Апоптоз лимфоцитов для тимуса – типичное явление, пред-
ставляющее собой форму реакции клеток, как на негативные, так 
и на физиологические, в том числе, активирующие воздействия. 
Однако характерным морфологическим проявлением действия 
циклофосфана на тимус лабораторных животных является резкое 
возрастание численности лимфоцитов, погибающих путем апоп-
тоза в ранние сроки после введения цитостатика. Лимфоциты со-
держат уплотненную, сморщенную цитоплазму, плотное ядро с 
извилистыми контурами кариолеммы, скопления хроматина в виде 
глыбок различной формы и размеров, появление булововидных 
выпячиваний, формирование глубоких инвагинаций и перетяжек. 
В ряде клеток визуализируется фрагментация ядер, что характер-
но для поздних стадиях апоптоза. Подобная морфологическая кар-
тина расценивается как проявление акцидентальной инволюции 
тимуса в условиях экспериментальной иммуносупрессии.

Результаты экспериментов, проведенных рядом авторов, по-
казали, что индукцию апоптоза в тимусе вызывают некоторые 
неблагоприятные факторы, в частности, иммобилизационный 
стресс [8, 9], тепловой шок [10].

Особенности цитоархитектоники подкапсулярной и внутренней 
кортикальной зон долек тимуса свидетельствуют также о выраженных 
деструктивно-дистрофических изменениях ядра и цитоплазмы ряда 
лимфоцитов. В некоторых клетках выявляются морфоллгические при-
знаки некроза - кариопикноз, кариорексис, набухание цитоплазмы, 
уменьшение в ней общего количества органелл. 

Наиболее значимые изменения ультраструктуры клеток тимуса 
крыс в ранние сроки после введения циклофосфана определяют-
ся во внутренней кортикальной зоне долек, менее выраженные – в 
подкапсулярной зоне, незначительные – в мозговом веществе.

Через 30 суток после введения циклофосфана характерные 
негативные особенности ультрамикроскопического строения 
морфофункциональных зон тимуса крыс, выявленные в ранние 
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сроки наблюдения (1 и 7 суток), значительно нивелируются, что 
может являться признаком развития адаптации к действию небла-
гоприятного фактора.

Избыточный апоптоз кортикальных тимоцитов может 
объясняться тем, что негативное воздействие циклофосфана про-
исходит на фоне начавшихся процессов возрастной инволюции 
тимуса у животных репродуктивного периода [11].

Выводы
1. Таким образом, для тимуса крыс характерна высокая степень 

реактивности в ответ на введение циклофосфана, проявляющаяся в 
развитии явлений акцидентальной инволюции паренхимы органа в 
ранние сроки наблюдения. Ведущим фактором гипоплазии тимуса 
при этом является избыточный апоптоз тимоцитов подкапсулярной 
и внутренней кортикальной зон долек тимуса, угнетение их про-
лиферации, а также развитие деструктивно-дистофических изме-
нений в ядре и цитоплазме ряда тимоцитов, приводящих в послед-
ствии к некрозу клеток. Через 30 суток после введения циклофосфа-
мида негативные особенности в ультрамикроскопическом строении 
тимуса экспериментальных животных существенно нивелируются.

2. Полученные результаты позволяют обосновать перспективу 
дальнейшего изучения ультрамикроскопических особенностей 
строения тимуса в условиях экспериментально моделируемой им-
муностимуляции.
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Резюме
Бобрышева И.В., Бобрышева А.А. Особенности ультраструктуры тимуса 

крыс после введения циклофосфана.
Целью исследования было изучение особенностей ультрамикроскопичес-

кого строения тимуса белых беспородных крыс-самцов репродуктивного пе-
риода после введения иммуносупрессивного препарата циклофосфана. Пре-
парат вводили в дозе, приводящей к иммунной депрессии (200 мг/кг веса тела 
животного). Животных выводили из эксперимента через 1, 7 и 30 суток после 
введения препарата. Ткань тимуса для электронномикроскопического иссле-
дования обрабатывали по общепринятой методике. 

Для тимуса крыс характерна высокая степень реактивности в ответ на вве-
дение циклофосфана, проявляющаяся в развитии явлений акцидентальной 
инволюции паренхимы органа. Ведущим фактором гипоплазии тимуса в ран-
ние сроки экспериментальной иммуносупрессии является избыточный апоп-
тоз тимоцитов подкапсулярной и внутренней кортикальной зон долек тимуса, 
угнетение их пролиферативной активности, а также развитие деструктивно-
дистофических изменений в ядре и цитоплазме ряда тимоцитов, приводящих 
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в последствии к некрозу клеток. Через 30 суток после введения циклофос-
фана негативные особенности в ультрамикроскопическом строении тимуса 
экспериментальных животных существенно нивелируются.

Ключевые слова: крысы, тимус, циклофосфан.

Summary
Bobrysheva I.V., Bonrysheva A.A. Futures of the ultrastructure of the rat thymus 

after administration of cyclophosphamide.
The main purpose of this research was to study the characteristics 

of ultramicroscopic structure of the thymus of white outbred male rats 
of reproductive period after the introduction of the cyclophosphamide. 
Cyclophosphamide was administered in a dose which leads to an immune 
depression (200 mg/kg animal body weight). Experimental animals were taken 
out after 1, 7 and 30 days after injection of drug. Thymic tissue for electron 
microscopic study was processed by the standard technique.

The rat thymus has a high degree of reactivity in response to the 
administration of cyclophosphamide, which is manifested in the development 
of the acute involution of the organ. The main factor of thymic hypoplasia is 
excessive apoptosis of thymocytes in the subcapsular and inner cortical areas of 
the thymic lobules, inhibition of cell proliferation, as well as and the development 
of destructive and dystrophic changes in the nucleus and cytoplasm of a number 
of thymocytes, leading subsequently to cell necrosis. In 30 days after the 
administration of cyclophosphamide negative features in the ultramicroscopic 
structure of the thymus of experimental animals significantly leveled out.

Key words: rats, thymus, cyclophosphamide.

Рецензент: д.мед.н., профессор С.А. Кащенко
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ОСОБЕННОСТИ СТРУКТУРНЫХ ИЗМЕНЕНИЙ В ТИМУСЕ 
ПРИ ВОЗДЕЙСТВИИ НА ОРГАНИЗМ ТАБАЧНОГО ДЫМА

С.В. Левенец1, Д.А. Луговсков2, А.Н. Нестеренко2, М.Г. Грищук2
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педагогический университет»
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университет имени Святителя Луки»

Введение
Здоровье и работоспособность человека в значительной степени 

зависят от условий микроклимата и качественной характеристики 
воздушной среды закрытых помещений жилых и общественных 
зданий. Одним из факторов ухудшения качества воздуха внутри 
жилых и общественных помещений является табачный дым. В на-
стоящее время известно около 2500 химических веществ, входящих 
в состав табачного листа, и более 4700 веществ, входящих в состав 
табачного дыма. Вредные вещества образуются путем возгонки ле-
тучих и полулетучих веществ из табачных листов и расщепления 
их составных частей под воздействием высокой температуры. По-
мимо того, имеются нелетучие вещества, которые превращаются 
в дым без распада. Основной поток дыма образуется в горящем 
конусе и в горячей зоне сигареты во время затяжки. Побочный - в 
моменты между затяжками. Около 30% от общего количества ве-
ществ, высвобождается из сигареты с основным потоком дыма, 
остальные - из окружающего воздуха, протягиваемого через сигаре-
ту при курении. Более 92% от общей массы выделяемого дыма со-
стоит из 400-500 отдельных газообразных компонентов, основными 
из которых являются азот (58%), кислород (12%), двуокись углерода 
(13%) и окись углерода (3,5%); остальная часть - цианистый водо-
род, метан и другие углеводороды, летучие альдегиды и кетоны, 
никотин, ацетон, аммиак, формальдегид, гидразин, бензол и дру-
гие. Вещества, содержащиеся в газообразной составляющей дыма, 
оказывают раздражающее действие на дыхательные пути, приво-
дящее к хроническим неспецифическим воспалительным заболе-
ванием верхних дыхательных путей и лёгких. Кроме того, целый 
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ряд компонентов газообразной составляющей табачного дыма об-
ладает общетоксическим действием.

В настоящее время накоплены убедительные данные, свиде-
тельствующие о том, что иммунная система во многом определя-
ет устойчивость организма к воздействию химических факторов и 
быстро реагирует на воздействие повреждающих агентов [1, 2, 3].

Токсические эффекты никотина изучены достаточно хорошо. 
При этом следует отметить, что в литературе вопросы морфологи-
ческих сдвигов в тимусе практически отсутствуют, зачастую обсуж-
даются фрагментарно [6, 7] и в основном касаются функциональных 
иммунологических сдвигов. 

Исследования по изучению биологических эффектов воздей-
ствия табачного дыма, реализующихся через морфологическое со-
стояние структурно-клеточных элементов тимуса, не проводились, 
поэтому целью нашего исследования явилось изучение строения 
тимуса крыс половозрелого возраста, находившихся в условиях воз-
действия табачного дыма, на светооптическом уровне.

Материалы и методы исследования
Работа выполнена на 48 половозрелых белых крысах-самцах 

с начальной массой тела 130-150 г. Контрольную серию (К) со-
ставили интактные животные. В экспериментальную серию (Т) 
включены животные, у которых изучались гистоморфометричес-
кие параметры тимуса при воздействии на организм крыс табачно-
го дыма. Животных получали из вивария ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ 
ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ 
СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ». Исследование планировалось в соответствии 
с требованиями «Правил лабораторной практики в Российской 
Федерации» (приказ МЗ РФ № 708-н от 23.08.2010 г.) и Директивы 
Европейского союза по защите животных, используемых в научных 
целях. При содержании животных и выведении их из эксперимента 
руководствовались законом «О защите животных от жестокого об-
ращения» (01.12.1999). Протокол исследования утвержден на за-
седании комиссии по биоэтике ГУ ЛНР «ЛГМУ ИМ. СВЯТИТЕЛЯ 
ЛУКИ», протокол № 3 от 26 апреля 2018 г. Экспериментальное мо-
делирование пассивного курения выполнено в затравочной каме-
ре объемом 0,2 м3, в которую помещалась группа, состоящая из 6 
крыс. Дым от 3-х сигарет «Прима» через отверстие в стенке камеры 
нагнетался резиновым баллоном в течение 4 минут. Сеансы воз-
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действия проводились 2 раза в сутки ежедневно. В зависимости от про-
должительности опыта животные были разделены на группы: 1, 2, 3, 4 
(крысы находились в эксперименте соответственно 7, 15, 30 и 60 дней).

Забор тимуса проводили по общепринятой методике. Для све-
тооптического исследования тимус фиксировали в 10% забуферен-
ном растворе формалина, обезвоживали в серии спиртов возраста-
ющей концентрации и заливали в смесь парафина с добавлением 
пчелиного воска (5–6%). Срезы изготавливали на санном микрото-
ме. Окрашенные гематоксилином и эозином препараты заключали 
в канадский бальзам. Препараты тимуса изучали под микроско-
пом, используя цитоморфологический комплекс, в состав которо-
го входит микроскоп OLYMPUS ВХ-41 и цифровая видеокамера. 
Определяли относительную площадь коркового и мозгового веще-
ства, капсулы и междольковых перегородок. Изучали клеточный 
состав тимуса. Подсчитывали абсолютное количество разных видов 
клеток на площади 4900 мкм2. Дифференцировали иммунобласты, 
средние и малые лимфоциты, клетки с фигурами митозов, клетки 
с пикнотическими ядрами, эпителиальные клетки и макрофаги. 
Подсчет клеток проводили в субкапсулярной и внутренней зонах 
коркового вещества и в мозговом веществе. Для всех морфологичес-
ких данных вычисляли абсолютные и относительные показатели.

Количественные данные обрабатывались с применением мето-
дов вариационной статистики в программе «Statistica 10.0». Досто-
верной считали статистическую ошибку при p<0,05.

Полученные результаты и их обсуждение
Исследование тимуса крыс экспериментальной серии показало 

наличие проявлений акцидентальной инволюции органа. На ма-
лом увеличении подобно контролю четко различаются между со-
бой кора и мозговое вещество тимуса. Более интенсивная окраска 
коркового вещества вызвана большей плотностью расположения 
в этой области тимоцитов и большим процентом малых лимфо-
цитов. Граница между корковым и мозговым веществами у крыс, 
подвергавшихся воздействию табачного дыма, была достаточно 
выраженной. На некоторых срезах тимуса обнаруживались прояв-
ления инверсии коркового вещества. Капсула, покрывающая орган, 
выглядит утолщенной по отношению к контролю и имеет призна-
ки разволокнения коллагеновых структур. В трабекулах, которые 
отходят от внутреннего слоя капсулы в толщу органа наблюдались 
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кровеносные сосуды. Стенка артерий имеет большую толщину, чем 
у контрольных животных, за счет пролиферации эндотелиоцитов. 
Вокруг сосудов наблюдали пространства, содержащие тимоциты. 
Кое-где встречались кровоизлияния в паренхиму тимуса. Доль-
ки органа в разной степени были замещены жировой тканью. По 
отношению к показателям контроля мы наблюдалось увеличенное 
количество макрофагов в корковом веществе. Эти клетки имеют 
относительно большую площадь цитоплазмы, в которой находят-
ся обломки ядер тимоцитов. Популяция эпителиоретикулоцитов 
претерпевала значительные изменения и в течение эксперимента. 
Появлялись активированные клетки с очень светлым ядром и боль-
шой площадью цитоплазмы. В мозговом веществе их часть фор-
мировала тельца Гассаля, состоящие из 5-7 клеток. Эпителиальные 
канальцы у крыс, которые подвергались воздействию табачного 
дыма, наблюдались чаще, чем в контроле.

Доля коры тимуса крыс, подвергавшихся воздействию табачного 
дыма, уменьшалась по отношению к контрольным показателям. В 1, 
2 и 3 группах животных экспериментальной серии указанный показа-
тель составлял 62,81%, 65,72% и 63,05% соответственно, что на 11,51% 
(р<0,05), 4,60% (р>0,05) и 10,63% (р<0,05) меньше показателей соответ-
ствующих групп контроля. Соответственно, площадь мозгового ве-
щества росла, что нашло свое отражение в уменьшении показателя 
корково-мозгового индекса у крыс, находившихся в условиях ингаля-
ционного воздействия табачного дыма. Статистически достоверную 
разницу указанного индекса с показателями контрольной серии мы 
наблюдали через 30 и 60 воздействия изучаемого фактора.

У животных, подвергавшихся воздействию табачного дыма, на-
блюдалось уменьшение количества клеток лимфоидного ряда, как 
в корковом, так и в мозговом веществе тимуса. Общее количество 
клеток лимфоидной популяции в субкапсулярной зоне коры крыс, 
подвергавшихся воздействию изучаемого фактора, отличалась от 
контрольных значений в сторону уменьшения на 9,43% (р<0,05), 
7,94% (р<0,05) и 9,08% (р<0,05) – во 2, 3 и 4 группах животных. Более 
выраженное влияние табачного дыма наблюдались при изучении ко-
личества тимоцитов во внутренней зоне коркового вещества, в кото-
ром данный показатель также был меньше контроля. В 1 и 2 группах 
расхождение с данными контрольной серии составило 5,13% (р>0,05) 
и 7,33% (р>0,05), а в 3 и 4 группах – 14,08% (р <0,05) и 12,83% (р<0,05).
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Общее количество клеток лимфоидной популяции в мозго-
вом веществе тимуса крыс 4 группы экспериментальной серии 
выглядела следующим образом. Большие лимфоциты - 18,20%, 
большие лимфоциты с проявлениями деструкции - 1,81%, средние 
лимфоциты - 25,72%, средние лимфоциты с проявлениями деструк-
ции - 3,88%, малые лимфоциты - 36,57%, малые лимфоциты с прояв-
лениями деструкции - 10,37%, лимфоциты в стадии апоптоза - 3,45%. 

Экстремальные факторы внешней среды, воздействующие на 
организм, запускают компенсаторно-адаптационные механизмы, 
которые изменяют обмен веществ и функциональное состояние ор-
ганов и тканей. Однократное или кратковременное воздействие этих 
факторов, как правило, не приводит к стабильной перестройке меха-
низмов регуляции гомеостаза, тогда как длительный и многократный 
стресс может стать основой развития патологии [11]. Известно, что 
к одному из главных эндокринных звеньев в ответ на внешние воз-
действия и формирование адаптации организма относят активацию 
симпатоадреналовой и гипоталамо-гипофизарно-адренокортикаль-
ной системы [4, 13]. Однако и другие звенья эндокринной регуляции 
играют весьма существенную роль в обеспечении адаптационного 
ответа организма на стрессорные воздействия [5, 8].

Известно, что эффекты никотина на тимус опосредуются ак-
тивацией α7 nAChRs, экспрессируемых во многих тканях и клет-
ках, включая клетки иммунной системы, такие как макрофа-
ги и дендритные клетки, дыхательные пути, эпителиальные и 
эндотелиальные клетки [12, 14]. Никотин подавляет передачу сиг-
налов от NF-kB, провоспалительного фактора транскрипции [15, 
16], или индуцирует экспрессию тристетрапролина через Janus-
киназу 2-преобразователь сигнала и активатор транскрипции 3 
(JAK2 – STAT3), тем самым увеличивая распад мессенджера РНК 
(мРНК) [10]. Кроме того, фосфоинозитид-3-киназа и пути AMP-
активируемой протеинкиназы могут способствовать передаче сиг-
налов, которые вмешиваются в активацию nAChRs и NF-kB и тем 
самым мешать продукции различных цитокинов [9].

Выводы
1. Влияние табачного дыма на организм белых крыс приводит к 

изменениям как зонального, так и клеточного состава вилочковой 
железы. Эффекты влияния табачного дыма проявляются в умень-
шении площади, занимаемой корковым веществом тимуса.
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2. Действие табачного дыма приводит к снижению количества кле-
ток лимфоидного ряда в тимусе. В большей степени эти изменения 
обнаруживаются в субкапсулярной зоне коркового вещества органа.

3. Выраженность гистоморфометрических изменений тимуса за-
висит от продолжительности действия табачного дыма.
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Резюме
Левенец С.В., Луговсков Д.А., Нестеренко А.Н., Грищук М.Г. Особенности 

структурных изменений в тимусе при воздействии на организм табачного дыма.
Работа выполнена на 48 половозрелых белых крысах-самцах с начальной 

массой тела 130-150 г. Контрольную серию составили интактные животные. В 
экспериментальную серию включены животные, у которых изучались стро-
ение тимуса на светооптическом уровне при воздействии на организм крыс 
табачного дыма. Экспериментальное моделирование пассивного курения 
выполнено в затравочной камере объемом 0,2 м3, в которую помещалась груп-
па, состоящая из 6 крыс. Дым от 3-х сигарет «Прима» через отверстие в стенке 
камеры нагнетался резиновым баллоном в течение 4 минут. Сеансы воздей-
ствия проводились 2 раза в сутки ежедневно. В зависимости от продолжитель-
ности опыта животные были разделены на группы: 1, 2, 3, 4 (крысы находились 
в эксперименте соответственно 7, 15, 30 и 60 дней). Определяли относительную 
площадь коркового и мозгового вещества, капсулы и междольковых перегоро-
док. Изучали клеточный состав тимуса.

Исследование тимуса крыс экспериментальной серии показало наличие 
проявлений акцидентальной инволюции органа. Граница между корковым и 
мозговым веществами у крыс, подвергавшихся воздействию табачного дыма, 
была достаточно выраженной. На некоторых срезах тимуса обнаруживались 
проявления инверсии коркового вещества. Капсула, покрывающая орган, 
выглядит утолщенной по отношению к контролю и имеет признаки разво-
локнения коллагеновых структур. Доля коры тимуса крыс, подвергавшихся 
воздействию табачного дыма, уменьшалась по отношению к контрольным по-
казателям. Выраженность гистоморфометрических изменений зависит от про-
должительности действия табачного дыма.

Ключевые слова: тимус, крыса, табачный дым, световая микроскопия.
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Summary
Levenets S.V., Lugovskov D.A., Nesterenko A.N., Gryshchuk M.G. Features of 

structural changes in the thymus when exposed to tobacco smoke on the body.
The work was performed on 48 adult white male rats with an initial body weight 

of 130-150 g. The control series consisted of intact animals. The experimental series 
included animals in which the organometric parameters of the thymus were studied 
when the rats were exposed to tobacco smoke. Experimental modeling of passive 
smoking was carried out in a seed chamber with a volume of 0.2 m3, in which a group 
of 6 rats was placed. Smoke from 3 “Prima” cigarettes was pumped through a hole 
in the chamber wall with a rubber balloon for 4 minutes. Sessions of exposure were 
carried out 2 times a day every day. Depending on the duration of the experiment, the 
animals were divided into groups: 1, 2, 3, 4 (the rats were in the experiment for 7, 15, 
30 and 60 days, respectively). Determined the relative area of the cortex and medulla, 
capsule and interlobular septa. Studied the cellular composition of the thymus.

The study of the thymus of rats of the experimental series showed the presence 
of manifestations of accidental organ involution. The boundary between cortical and 
medullary substances in rats exposed to tobacco smoke was quite pronounced. On 
some sections of the thymus, manifestations of inversion of the cortex were found. 
The capsule covering the organ appears to be thickened in relation to the control and 
shows signs of collagen deformation. The proportion of the thymic cortex of rats ex-
posed to tobacco smoke decreased in relation to the control parameters. The severity 
of histomorphometric changes depends on the duration of exposure to tobacco smoke.

Key words: thymus, rat, tobacco smoke, light microscopy.

Рецензент: д.мед.н., профессор В.Н. Волошин
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ПРОЧНОСТЬ КОСТЕЙ СКЕЛЕТА БЕЛЫХ КРЫС 
ПРИ ВОЗДЕЙСТВИИ ПАРОВ ФОРМАЛЬДЕГИДА 

В РАЗНЫЕ ВОЗРАСТНЫЕ ПЕРИОДЫ

В.Е. Нижельский, В.И. Лузин 
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Введение
Формальдегид является важным химическим продуктом в ми-

ровой экономике, его воздействию на производстве подвергаются 
значительное количество работников. Существенно больше лиц по-
двергаются воздействию формальдегида из окружающей среды, по-
скольку он присутствует в табачном дыме, автомобильных выхлопах, 
бытовых товарах и недавно отремонтированных зданиях. Формаль-
дегид также является естественным соединением, которое присут-
ствует в незначительных количествах во всех живых организмах [9]. 
Международным агентством по изучению рака и Национальной ток-
сикологической программой США на основе эпидемиологических 
исследований формальдегид был классифицирован как лейкемо-
ген человека [5, 10]. Показано, что у крыс и мышей, подвергшихся 
воздействию формальдегида во многих тканях и органах возникает 
окислительный стресс [7, 8]. Различные структурные нарушения мо-
гут быть и результатом апоптоза, вызванного окислительным стрес-
сом [6], апоптоз был предложен как возможный механизм, лежащий 
в основе заболеваний системы кроветворения, таких как апластичес-
кая анемия и миелодиспластические синдромы [3, 4]. 

При всем этом сведения о воздействии паров формальдегида на 
морфогенез костной системы весьма отрывочны и противоречивы.

Цель исследования – установить особенности прочности 
плечевых костей у инфантильных и ювенильных белых крыс при воз-
действии паров формальдегида и обосновать возможности коррек-
ции выявленных изменений настойкой астрагала перепончатого. 

Материал и методы исследования
Исследование выполнено на 144 белых крысах-самцах двух 

возрастных групп: инфантильных с начальной массой тела 40-50 г в 
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возрасте 1 месяца и ювенильных с начальной массой тела 130–150 г 
в возрасте 3 месяца. Крысы были распределены на 2 серии – контр-
ольную (Со), подопытную (FА) и группу с коррекцией (AMT). 
Животные серии Со содержались в стандартных условиях вивария. 
Животные серии FА подвергались воздействию паров формальде-
гида в концентрации 2,766 мг/м3 1 раз в сутки в течение 60 минут 
в затравочной камере объемом 1 м3. Животные серии АМТ (толь-
ко ювенильные) получали внутрижелудочного настойку астрагала 
перепончатого в дозе 100 мг/кг/сутки. Сроки эксперимента соста-
вили 10, 20, 30, 60 и 90 суток; часть животных после 60 суток воздей-
ствия формальдегида проходили реадаптацию в течение 30 суток 
и содержались в стандартных условиях вивария. Животные серии 
АМТ выводились из эксперимента через 10 и 30 суток. После исте-
чения сроков исследования животные выводились из эксперимента 
декапитацией под эфирным наркозом. 

Биомеханические характеристики плечевых костей исследовали 
в условиях изгибающей деформации с использованием универ-
сальной нагрузочной машины Р-0,5 при скорости нагружения 0,25 
мм/мин до разрушения. Модель нагружения являлась 3-х точеч-
ной; расстояние между двумя опорными точками составляло 10 мм. 
Вычисляли удельную стрелу прогиба (величину обратную жест-
кости), разрушающий момент, предел прочности, модуль упругос-
ти и минимальную работу разрушения кости [1]. 

Полученные цифровые данные обрабатывали методами вари-
ационной статистики с использованием стандартных прикладных 
программ [2].

Полученные результаты и их обсуждение
Полученные в ходе исследования результаты у подопытных 

животных оценивали при обязательном сопоставлении с 
аналогичными показателями одновозрастных интактных животных.

У инфантильных крыс затравка парами формальдегида при-
водила к прогрессирующему снижению прочности плечевых кос-
тей начиная с 10 суток эксперимента. Во все установленные сро-
ки эксперимента разрушающий момент был меньше показателей 
группы контроля на 5,05%, 6,40%, 7,63%, 7,13% и 7,35%, предел про-
чности – на 5,69%, 6,18%, 5,58%, 7,47% и 10,27%, модуль упругости 
– на 6,49%, 6,65%, 6,38%, 7,25% и 9,28%, а минимальная работа раз-
рушения кости – на 5,29%, 6,67%, 8,20%, 9,19% и 9,01%. Вместе с этим 
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удельная стрела прогиба с 20 суток эксперимента превышала пока-
затели группы контроля на 7,63%, 7,81%, 8,37% и 7,37%.

Таким образом, воздействие паров формальдегида на 
инфантильных крыс сопровождалось снижением прочности 
плечевых костей с 10 по 90 сутки эксперимента. По мере увеличе-
ния длительности воздействия паров формальдегида выявленные 
отклонения нарастали.

В ситуации, когда воздействие паров формальдегида прекраща-
лось через 60 суток от начала затравки, к 90 суткам (через 30 суток 
после прекращения затравки) прочность плечевых костей в некото-
рой степени восстанавливался. 

При этом к 90 суткам предел прочности, модуль упругости 
и минимальная работа разрушения кости оставались меньше 
контрольных на 4,53%, 4,93% и 5,00%. Однако, в сравнении с груп-
пой, в которой затравка парами формальдегида не прекращалась, 
предел прочности, модуль упругости и минимальная работа раз-
рушения кости были больше на 5,19%, 7,07% и 6,37%, а удельная 
стрела прогиба – меньше на 4,11%.

Таким образом, прекращение воздействия паров формальдеги-
да на организм инфантильных крыс спустя 30 суток после прекра-
щения затравки сопровождается признаками восстановления про-
чности плечевых костей.

У ювенильных крыс затравка парами формальдегида приводила 
к прогрессирующему снижению прочности плечевых костей начи-
ная с 20 суток эксперимента. С 20 по 90 сутки эксперимента разруша-
ющий момент был меньше показателей группы контроля на 4,61%, 
6,05%, 6,84% и 6,44%, предел прочности – на 5,08%, 7,86%, 6,46% и 
8,00%, модуль упругости – на 7,19%, 6,57%, 7,06% и 7,82%, а минималь-
ная работа разрушения кости – на 5,25%, 7,02%, 6,98% и 9,91%. Вместе 
с этим удельная стрела прогиба с 20 суток эксперимента превышала 
показатели группы контроля на 4,95%, 6,18%, 6,07% и 8,27%.

Таким образом, воздействие паров формальдегида на ювенильных 
крыс сопровождалось снижением прочности плечевых костей с 20 
по 90 сутки эксперимента. По мере увеличения длительности воз-
действия паров формальдегида выявленные отклонения, как прави-
ло, также нарастали.

В ситуации, когда воздействие паров формальдегида на 
ювенильных крыс прекращалось через 60 суток от начала затравки, 
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к 90 суткам (через 30 суток после прекращения затравки) прочность 
плечевых костей также восстанавливалась. 

При этом к 90 суткам предел прочности и минимальная работа раз-
рушения кости оставались меньше контрольных на 4,81% и 4,44%. Од-
нако, в сравнении с группой, в которой затравка парами формальдеги-
да не прекращалась, предел прочности, модуль упругости и минималь-
ная работа разрушения кости были больше на 4,82%, 5,84% и 6,82%.

Таким образом, прекращение воздействия паров формальде-
гида на организм ювенильных крыс спустя 30 суток после прекра-
щения затравки сопровождается признаками восстановления про-
чности плечевых костей.

После применения настойки астрагала перепончатого на фоне 
затравки парами формальдегида у ювенильных крыс статисти-
чески значимые отличия от показателей группы без коррекции 
наблюдались только к 30 суткам эксперимента. К этому сроку раз-
рушающий момент, модуль упругости и минимальная работа раз-
рушения кости превышали значения сравнения на 5,19%, 4,61% и 
6,75%, а удельная стрела прогиба была меньше их на 5,10%.

Выводы
Воздействие паров формальдегида в концентрации 2,766 мг/м3 1 раз 

в сутки в течение 60 минут на подопытных животных сопровождается 
снижением прочности плечевых костей, выраженным с 10 по 90 сутки 
у инфантильных крыс и с 20 по 90 сутки эксперимента у ювенильных 
животных. Прекращение воздействия паров формальдегида на ор-
ганизм подопытных животных через 30 суток после прекращения 
затравки сопровождается признаками восстановления прочности 
плечевых костей; у инфантильных крыс признаки восстановления 
прочности плечевых костей выражены сильнее. Применения настой-
ки астрагала перепончатого на фоне затравки парами формальдеги-
да у ювенильных крыс сопровождается признаками восстановления 
прочности плечевых костей только к 30 суткам эксперимента.
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Резюме
Нижельский В.Е., Лузин В.И. Прочность костей скелета белых крыс при воз-

действии паров формальдегида в разные возрастные периоды.
Цель исследования – установить особенности прочности плечевых костей 

у инфантильных и ювенильных белых крыс при воздействии паров формаль-
дегида и обосновать возможности коррекции выявленных изменений настой-
кой астрагала перепончатого. Исследование выполнено на 156 белых крысах-
самцах двух возрастных групп: инфантильных с начальной массой тела 40-50 
г в возрасте 1 месяца и ювенильных с начальной массой тела 130–150 г в воз-
расте 3 месяца. Крысы были распределены на 3 серии – контрольную (Со), 
подопытную (FА) и группу с коррецией (AMT). Животные серии FА подвер-
гались воздействию паров формальдегида в концентрации 2,766 мг/м3 1 раз в 
сутки в течение 60 минут в затравочной камере объемом 1 м3. Животные серии 
АМТ (только ювенильные) получали внутрижелудочного настойку астрагала 
перепончатого в дозе 100 мг/кг/сутки. Сроки эксперимента составили 10, 20, 
30, 60 и 90 суток; часть животных после 60 суток воздействия формальдегида 
проходили реадаптацию в течение 30 суток и содержались в стандартных усло-
виях вивария. Животные серии АМТ выводились из эксперимента через 10 и 
30 суток. Исследовали прочность плечевых костей при изгибающей деформа-
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ции. Воздействие паров формальдегида в концентрации 2,766 мг/м3 1 раз в 
сутки в течение 60 минут на подопытных животных сопровождается снижени-
ем прочности плечевых костей, выраженным с 10 по 90 сутки у инфантильных 
крыс и с 20 по 90 сутки эксперимента у ювенильных животных. Прекращение 
воздействия паров формальдегида на организм подопытных животных через 
30 суток после прекращения затравки сопровождается признаками восста-
новления прочности плечевых костей; у инфантильных крыс признаки вос-
становления прочности плечевых костей выражены сильнее. Применения 
настойки астрагала перепончатого в дозе 100 мг/кг/сутки на фоне затравки 
парами формальдегида у ювенильных крыс сопровождается признаками вос-
становления прочности плечевых костей только к 30 суткам эксперимента.

Ключевые слова: крысы, формальдегид, настойка Астрагала перепончато-
го, скелет, прочность, реадаптация.

Summary
Nizhelsky V.E., Luzin V.I. Strength of the skeletal bones in white rats exposed to 

formaldehyde vapors at different age periods.
The aim of the study - to establish the features of the strength of the humerus in 

infantile and juvenile white rats exposed to formaldehyde vapor and substantiate the 
possibility of correcting the revealed changes with Astragalus membranous tincture. 
The study was carried out on 156 white male rats of two age groups: infantile rats 
with an initial body weight of 40-50 g at the age of 1 month and juvenile with an initial 
body weight of 130–150 g at the age of 3 months. The rats were divided into 2 series 
- control (Co), experimental (FA) and a group with correction (AMT). Animals of the 
FA series were exposed to formaldehyde vapors at a concentration of 2.766 mg/m3 
once a day for 60 minutes in a 1 m3 seed chamber. Animals of the АМТ group were 
exposed to formaldehyde vapors and received Astragalus membranous tinctura by 
oral gavage at 100 mg per kg of body weight daily. The duration of the experiment 
was 10, 20, 30, 60 and 90 days; after 60 days of exposure to formaldehyde, some of the 
animals underwent readaptation for 30 days and were kept under standard vivari-
um conditions. Animals of the АМТ group were withdrawn from the experiment 
only 10th and the 30th day. Investigated the the strength of the humerus. Exposure to 
formaldehyde vapors at a concentration of 2.766 mg/m3 once a day for 60 minutes in 
experimental animals is accompanied by a decrease in the strength of the humerus, 
expressed from 10 to 90 days in infantile rats and from 20 to 90 days of the experiment 
in juvenile animals. The termination of the effect of formaldehyde vapors on the or-
ganism of experimental animals by 30th  days after the termination of the inoculation 
is accompanied by signs of restoration of the strength of the humerus; in infantile rats, 
signs of restoration of the strength of the humerus are more pronounced. The use of 
Astragalus membranous tincture at a dose of 100 mg/kg/day against the background of 
inoculation with formaldehyde vapors in juvenile rats is accompanied by signs of res-
toration of the strength of the shoulder bones only by the 30th day of the experiment.

Key words: rats, formaldehyde, Astragalus membranous tinctura, skeleton, 
strength, readaptation.

Рецензент: д.мед.н., доцент А.А. Захаров
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ВЛИЯНИЕ ВНУТРИВЕННОГО ВВЕДЕНИЯ 
МЕЗЕНХИМАЛЬНЫХ СТВОЛОВЫХ КЛЕТОК НА 

ОРГАНОМЕТРИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ ПОЧЕК БЕЛЫХ 
КРЫС В РАННИЕ СРОКИ ПОСЛЕ НАНЕСЕНИЯ 

ДЕФЕКТА БОЛЬШЕБЕРЦОВЫХ КОСТЕЙ 

А.Н. Серкина, В.И. Лузин 
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Введение
Переломы костей и их лечение, по-прежнему остаются актуаль-

ной проблемой в ортопедии и травматологии [8]. Продолжительность 
лечения и, как следствие, нетрудоспособность приводят к большим 
финансовым затратам лечебных учреждений и самого больного [1]. 
В результате перелома конечностей происходят изменения не толь-
ко в костной ткани, но и в водно-электролитном обмене, нервной и 
эндокринной регуляции. Происходит перераспределение кровотока. 
Все это приводит к изменению работы почек, нарушению их секретор-
ной и экскреторной функций. Это, в свою очередь, сказывается на про-
цессе регенерации кости [5]. Нарушение функциональной активности 
почек может привести к развитию осложнений, что отрицательно влия-
ет на результаты и сроки лечения [6]. В современной медицине активно 
используются мезенхимальные стволовые клетки (МСК), и травматоло-
гия не стала исключением. Существуют исследования, доказывающие 
эффективное применение МСК в лечении переломов [7]. Однако 
стволовые клетки оказывают воздействие не только на поврежденную 
костную ткань [13, 14], но и в целом на весь организм благодаря систем-
ному влиянию [2, 4]. МСК продуцируют ряд биологически активных 
веществ, обладающих иммуносупрессорным (например, интерлейкин 
6, простагландин Е2 и др.) и паракринным действием (факторы роста, 
цитокины), ингибируют синтез коллагена, способствуют активации 
ангиогенных факторов роста. Все эти эффекты приводят к подавлению 
воспаления, явлений фиброза и окислительного стресса [3, 9].

Цель исследования – изучить изменение органометрических по-
казателей почек при нанесении дефекта большеберцовых костей 
(ББК) и внутривенном введении МСК в ранние сроки исследования.
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Материалы и методы исследования
Исследование было проведено на 120 самцах белых беспородных 

крыс с массой тела 190–225 г. Повреждение костной ткани создава-
ли путем нанесения стоматологическим бором сквозного дефекта 
диаметром 2,2 мм на границе проксимального метафиза и диафи-
за обеих ББК (Лузин В.И., Ивченко Д.В., 2005). Культуру стволовых 
клеток получали следующим способом: полость бедренной кос-
ти декапитированных взрослых животных промывали раствором 
питательной среды. Полученную жидкость ресуспензировали и 
фильтровали для отделения МСК от гемопоэтических. Далее полу-
ченную культуру помещали в питательную среду ИГЛА-МЕМ с до-
бавлением L-глютамина, 10% телячьей эмбриональной сыворотки 
и двумя антибиотиками. Культивирование проводили в течении 
14 дней в HF151UV СО2–инкубаторе (температура 37°С, концен-
трация СО2 5%). Среду меняли раз в неделю. Жизнеспособность 
клеток определяли с помощью теста с трипановым синим. Феноти-
пирование проводили непрямым иммунофлюоресцентным мето-
дом с помощью спектра моноклональных антител. Распределение 
животных по группам проводили следующим образом: 1-я группа 
- интактные животные (И), 2-я группа - крысы, которым наноси-
ли сквозной дефект (Д), 3-я группа - животным на 3(СД3), 10 (СД10) 
и 15 (СД15) сутки после нанесения костного дефекта в хвостовую 
вену вводили по 5 млн. МСК. Через 7, 15, 30, 60 и 90 суток после 
нанесения дефекта ББК животных выводили из эксперимента пу-
тем декапитации под легким эфирным наркозом. Почки выделяли, 
промывали физиологическим раствором, взвешивали с точностью 
до 1 мг и проводили измерение длины, ширины и высоты штан-
генциркулем ШЦ-1с с точностью до 0,1 мм по традиционной схеме. 
Полученные цифровые данные обрабатывали методами вариаци-
онной статистики с использованием стандартных прикладных про-
грамм. Использовали t-критерий Стьюдента с поправкой Бонффе-
рони; статистически значимыми различия считали при p<0,05.

Полученные результаты и их обсуждение
В ходе эксперимента было установлено, что органометричес-

кие показатели почек испытуемых крыс зависят от длительности 
послеоперационного периода и изменяются после внутривенного 
введения МСК. Результаты представлены в таблице.

Нами установлено, что у животных группы Д максимальные из-
менения наблюдались на 15-е сутки после операции: абсолютная 
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и относительная масса почки превышали показатели группы И на 
15,90% и 17,75%, длина, ширина и объем – на 4,68%, 9,95% и 28,43%. 
Толщина была максимальной на 7-е сутки и превышала показатели 
группы К на 12,16%.

Таблица
Органометрические показатели почек испытуемых крыс (X±Sx)

Группа Сутки Абсолютная 
маса, г

Относит. 
маса, г

Длина, 
мм

Ширина, 
мм

Толщина, 
мм

Объем 
почки, мм3

1 2 3 4 5 6 7 8

К

7 0,482±0,006 0,515±0,02 15,27±0,19 9,82±0,11 7,27±0,08 569,27±7,66
15 0,487±0,007 0,517±0,013 15,67±0,22 9,72±0,12 7,60±0,10 604,46±6,34
30 0,568±0,008 0,572±0,016 15,97±0,20 10,02±0,14 7,72±0,11 644,87±8,97
60 0,581±0,009 0,536±0,019 16,48±0,21 10,35±0,15 7,85±0,10 699,94±11,21
90 0,581±0,009 0,521±0,13 16,95±0,22 10,40±0,17 8,00±0,10 738,76±25,21

Д

7 0,553±0,008 0,596±0,020 15,97±0,18 10,45±0,12 8,15±0,10 710,62±6,96
15 0,564±0,006 0,608±0,021 16,40±0,20 10,68±0,13 8,47±0,13 776,30±21,39
30 0,579±0,010 0,606±0,011 16,37±0,21 10,47±0,11 8,22±0,11 736,55±18,89
60 0,595±0,007 0,567±0,015 16,57±0,23 10,33±0,12 7,93±0,11 711,03±21,12
90 0,627±0,007 0,569±0,014 16,75±0,18 10,25±0,14 8,07±0,11 723,80±9,93

СД3

7 0,602±0,010 0,629±0,013 16,07±0,15 10,62±0,17 8,28±0,10 738,24±8,02
15 0,637±0,009 0,639±0,013 16,63±0,25 10,13±0,16 8,15±0,09 717,92±12,70
30 0,630±0,007 0,627±0,02 16,45±0,19 10,00±0,12 7,72±0,10 663,46±8,84
60 0,596±0,010 0,533±0,010 16,42±0,23 10,43±0,15 7,87±0,10 705,01±18,67
90 0,582±0,008 0,503±0,012 16,83±0,19 10,32±0,12 8,03±0,13 730,04±19,87

СД10

15 0,600±0,008 0,647±0,008 16,58±0,16 10,37±0,07 8,27±0,07 743,01±6,48
30 0,587±0,008 0,607±0,016 16,33±0,23 10,12±0,06 7,83±0,09 676,56±7,78
60 0,608±0,008 0,547±0,012 16,43±0,19 10,27±0,14 7,83±0,08 690,80±9,13
90 0,567±0,009 0,511±0,015 17,00±0,14 10,42±0,09 8,02±0,07 742,37±9,65

СД15

30 0,612±0,007 0,645±0,012 16,47±0,14 10,17±0,12 7,85±0,1 686,76±5,08
60 0,607±0,007 0,569±0,009 16,5±0,19 10,32±0,11 7,93±0,11 705,67±6,53
90 0,585±0,008 0,510±0,005 16,8±0,18 10,47±0,14 8,1±0,09 744,37±8,32

После введения МСК на 3 сутки после операции по сравнению 
с группой И показатели изменялись следующим образом: абсолют-
ная, относительная масса и длина почки были максимальны на 15 
сутки (выше на 30,83%, 23,77% и 6,17%), а вот ширина, толщина и 
объем – на 7 сутки (выше на 8,15%, 13,99% и 29,68%). По сравнению 
с аналогичными показателями группы Д у животных группы СД3 
максимальное достоверное увеличение абсолютной массы почки 
наблюдалось на 15 сутки (больше на 12,89%), объема – на 7 сут-
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ки (выше на 3,89%). К 15 суткам достоверно снижались ширина и 
объем на 5,15% и 7,52%, а к 30 суткам, и толщина на 6,09%.

В группе СД10 по сравнению с группой И максимальные изме-
нения всех показателей наблюдались на 15 сутки после операции: 
абсолютная и относительная масса были выше на 23,33% и 25,21%, 
длина, ширина и толщина – на 5,85%, 6,67% и 8,77%. Соответствен-
но и объем увеличивался на 22,92%. По сравнению с аналогичными 
показателями группы Д максимальное достоверное увеличение аб-
солютной массы почки наблюдалось на 15 сутки (больше на 6,41%), 
достоверное снижение ширины, толщины и объема – на 30 сутки 
(ниже на 3,34%, 4,67% и 8,15%).

В группе СД15 достоверное максимальное увеличение абсолют-
ной, относительной массы и объема почки по сравнению с груп-
пой И наблюдалось на 30 сутки (выше на 7,72%, 12,68% и 6,50%). 
Если сравнивать органометрические показатели с аналогичными 
у животных группы Д, то максимальное увеличение абсолютной 
и относительной массы почки наблюдалось на 30 сутки (выше на 
5,64% и 6,32%), максимальное достоверное снижение толщины и 
объема наблюдалось на 30 сутки (ниже на 4,46% и 6,76%).

Полученные нами в ходе исследования данные указывают 
на усиление гипертрофии почек в условиях нанесения дефекта 
большеберцовых костей, что очевидно связано с поступлением 
в кровоток воспалительных молекул, продуктов гибели клеток и 
активации перекисного окисления липидов [10, 11]. Признаки ги-
пертрофии наблюдаются преимущественно с 7 по 30 сутки после 
операции с максимальным проявлением к 15 суткам. 

Исследование внутривенного введения МСК в ранние сроки 
после нанесения дефекта показало эффективность применения 
стволовых клеток с целью скорейшего восстановления почечной 
ткани. Данные результаты обусловлены способностью МСК к се-
креции противоспалительных цитокинов, подавлению иммунно-
го ответа, увеличению продукции факторов роста, что приводит 
к снижению гипоксии, процессов свободно-радикального окисле-
ния и апоптоза, стимулирует дифференцировку и пролиферацию 
тканеспецифических предшественников [2, 3, 12, 15]. Наиболее 
эффективным оказалось введение МСК на 3-и сутки после опера-
ции. При этом максимальные изменения наблюдались на 7 сутки и 
более быстрое восстановление с 15 суток.
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Выводы
1. Нанесение дефекта большеберцовых костей приводит к ухуд-

шению функционального состояния организма, что находит свое 
отражение в изменении морфо-функционального состояния по-
чек, о чем свидетельствуют признаки их компенсаторной гипер-
трофии. Наиболее выраженные изменения наблюдались на 15 сут-
ки после операции.

2. Применение аллогенных МСК способствует более быстрому 
восстановлению функций почек, а значит, и всего организма. Ско-
рость восстановления зависит от сроков введения МСК. Наиболее 
эффективно введение МСК на 3 сутки после перелома.

3. Полученные результаты свидетельствуют о перспективности 
дальнейших исследований использования МСК для коррекции 
морфо-функциотнального состояния почек в условиях переломов 
костей и травматической болезни.
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Summary
Serkina A.N., Luzin V.I. Infl uence of intravenous administration of mesenchymal 

stem cells on organometric parameters of the kidneys of white rats in the early stages after 
the application of a defect in the tibia.

Purpose of the study: to establish the change in organometric parameters of the 
kidneys during the application of a defect of the tibia (TBC) and intravenous stem 
cells injected in the early stages of the study. The experiment was carried out on 120 
male white outbred rats weighing 190–225 g. The distribution of animals into groups 
was carried out as follows: group 1 - intact animals (I), group 2 - rats that received 
a through defect (D) , Group 3 - 5 million MSCs were injected into the tail vein on 
the 3 (SD3), 10 (SD10) and 15 (SD15) days after the application of the bone defect. 
Across 7, 15, 30, 60, and 90 days after the application of the tibia defect, the animals 
were decapitated under ether anesthesia. The kidneys were isolated, washed with 
saline, weighed and the length, width and height were measured. The application 
of a defect in the tibia leads to degradation in the functional state of the body, which 
is refl ected in a change in the functional activity of the kidneys, as evidenced by 
signs of compensatory hypertrophy. The most pronounced changes were observed 
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on the 15th day after surgery. The use of allogeneic MSCs contributes to a more 
rapid recovery of kidney function, and hence the whole organism. The recovery rate 
depends on the timing of the introduction of MSCs. The most effective introduction 
is 3 days after the fracture. The results obtained indicate the prospects for further 
research on the use of mesenchymal stem cells for the correction of renal function in 
conditions of bone fractures and traumatic illness.

Key words: rats, organometry, kidneys, bone defect, mesenchymal stem cells.

Резюме
Серкина А.Н., Лузин В.И. Влияние внутривенного введения мезенхимальных 

стволовых клеток на органометрические показатели почек белых крыс в ранние сроки 
после нанесения дефекта большеберцовых костей.

В данной работе представлены результаты исследования влияния внут-
ривенного введения мезенхимальных стволовых клеток (МСК) на органоме-
трические показатели почек в условиях нанесения дефекта большеберцовых 
костей (ББК). Целью работы стало определение влияния мезенхимальных 
стволовых клеток на восстановление почечной ткани в условиях перелома 
большеберцовых костей. В ходе эксперимента было установлено, что при на-
несении дефекта ББК наблюдалось увеличение органометрических параме-
тров почек по сравнению с интактными животными, наиболее выраженное к 
15 суткам после операции. Внутривенное введение МСК способствует более 
быстрому восстановлению почечной ткани. Скорость восстановления почек 
зависит от сроков введения. Наиболее эффективным, как показало наше ис-
следование, является раннее введение на 3 сутки после нанесения дефекта. 
Полученные результаты свидетельствуют о перспективности дальнейших ис-
следований использования мезенхимальных стволовых клеток для коррекции 
функции почек в условиях переломов костей и травматической болезни.

Ключевые слова: крысы, органометрия, почки, дефект кости, 
мезенхимальные стволовые клетки.

Рецензент: д.мед.н., доцент К.А. Фомина
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СТРОЕНИЕ НАДПОЧЕЧНИКОВ ПОСЛЕ ВВЕДЕНИЯ 
МЕЗЕНХИМАЛЬНЫХ СТВОЛОВЫХ КЛЕТОК 

РАЗЛИЧНЫМИ СПОСОБАМИ НА РАЗНЫХ СТАДИЯХ 
ФОРМИРОВАНИЯ РЕГЕНЕРАТА 
БОЛЬШЕБЕРЦОВЫХ КОСТЕЙ

И.В. Соловьева, В.И. Лузин, С.Е. Оберемок
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Введение
Травма или перелом костей вызывает достаточно сложную 

реакцию организма и опосредуется через симпатический отдел 
нервной системы и гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковую 
ось, которые, в свою очередь, управляют эндокринными, мета-
болическими и иммунологическими изменениями [4, 5]. Общий 
метаболический эффект гормональных изменений проявляет-
ся усилением катаболизма, который мобилизует субстраты для 
обеспечения оптимального течения процессов репаративной 
регенерации [7]. Данный каскад изменений потенциально мо-
жет быть либо физиологическим путем защиты и восстановле-
ния целостности поврежденной ткани, либо патологическим 
путем индукции дезадаптивной активации различных систем 
органов [6, 10]. Если изменения гормонального фона и уровня 
иммунного ответа при переломах костей достаточно подробно 
описаны в доступной литературе [8, 9], то морфологические из-
менения в составляющих гипоталамо-гипофизарно-надпочечни-
ковой оси при переломах костей, а также при пластике костных 
дефектов не описаны вообще. В предшествующих исследова-
ниях было доказано, что нанесение дефектов большеберцовых 
костей половозрелым крысам сопровождается гипертрофией 
надпочечных желез, выявленной органометрическими методами. 
Однако исследования гистологического строения надпочечных 
желез в данных экспериментальных условиях не проводились [3].

Цель исследования – установить изменения структуры 
надпочечных желез у крыс после введения мезенхимальных 
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стволовых клеток на разных стадиях формирования регенерата 
большеберцовых костей.

Материалы и методы исследования
Эксперимент был проведен на 168 белых лабораторных крысах-

самцах с исходной массой тела 190–225 г, распределенных на 6 групп: 
1-я группа - интактные животные (виварный контроль), 2-я группа - 
крысы, которым наносили сквозной дефект диаметром 2,0 мм на гра-
нице проксимального метафиза и диафиза обеих большеберцовых 
костей. В 3-4-й группе животным вводили по 5х106 мезенхимальных 
стволовых клеток внутривенно либо в область костного дефек-
та на 3-и сутки после операции. В 5-6-й группах мезенхимальные 
стволовые клетки вводили на 10-е сутки после операции. Клетки 
костного мозга получали из полостей большеберцовых и бедренных 
костей крыс после их декапитации под эфирным наркозом, клетки 
помещали в питательную среду «Игла-МЕМ» («Биолот», Россия) с 
L-глютамином, 10% эмбриональной телячьей сывороткой и антиби-
отиками, культивировали 14 суток при температуре 37°, в условиях 
СО2–инкубатора со сменой среды 1 раз в неделю. Культуру феноти-
пировали непрямым иммунофлюоресцентным методом с помощью 
специфических маркеров к МСК. Через 7, 15, 30, 60 и 90 суток после 
нанесения дефекта большеберцовых костей животных выводили 
из эксперимента путем декапитации под эфирным наркозом, 
выделяли надпочечные железы, фиксировали в 5% нейтральном 
формалине и заливали в парафин. Готовые гистологические срезы 
надпочечников на уровне ворот толщиной 6-8 мкм, окрашенные 
гематоксилином-эозином, исследовали и фотографировали на циф-
ровом морфометрическом комплексе на базе микроскопа Olympus 
BX 41. Анализ цифровых данных проводили с помощью компью-
терной программы для морфометрических исследований «Master 
of Morphology» («Свідоцтво про реєстрацію авторського права № 
9604», авторы; В.В, Овчаренко, В.В. Маврич, 2004) [2].

Полученные цифровые данные обрабатывали методами вариаци-
онной статистики с использованием стандартных прикладных про-
грамм [1]. Использовали t-критерий Стьюдента с поправкой Бонффе-
рони; статистически значимыми различия считали при p<0,05.

Полученные результаты и их обсуждение
Все полученные цифровые данные оценивались в первую оче-

редь при сопоставлении с аналогичными показателями группы 
контрольных интактных животных.
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Нанесение дефектов диаметром 2,0 мм в большеберцовых кос-
тях сопровождалось гипертрофией надпочечных желез: толщина 
клубочковой и пучковой зон превышала показатели 1-й группы 
во все установленные сроки эксперимента на 9,12%, 9,32%, 11,71%, 
8,19% и 4,29% и на 9,42%, 13,71%, 15,05%,9, 53% и 7,24%. Толщина 
сетчатой зоны превышала показатели 1-й группы с 37 по 60 сутки 
эксперимента на 7,15%, 7,59%, 8,74% и 6,53%, а толщина мозгового 
вещества с 7 по 30 сутки – на 10,41%, 10,91% и 6,21%.

Таким образом, нанесение сквозных дефектов в большеберцовых 
костях сопровождается явлениями гипертрофии коркового ве-
щества надпочечных желез с преимущественным увеличением 
толщины пучковой зоны коркового вещества с максимальными 
проявлениями к 15-30 суткам эксперимента и постепенным сгла-
живанием в дальнейшем. 

Данные изменения следует рассматривать как явления компенса-
торной гипертрофии надпочечных желез в результате активизации 
функциональной активности гипоталамо-гипофизарно-надпочечни-
ковой оси с целью обеспечения оптимального протекания процессов 
репаративной регенерации в поврежденной кости и мобилизации 
кальция из неповрежденных костей скелета [1]. 

При внутривенном введении мезенхимальных стволовых клеток 
на 3-и сутки после хирургического повреждения большеберцовых 
костей статистически значимые отличия с показателями 2-й группы 
наблюдались с 15 суток эксперимента.

При этом толщина клубочковой зоны отставала от значений 2-й 
группы с 15 по 90 сутки на 4,97%, 7,17%, 6,04% и 4,85%, толщина пуч-
ковой зоны с 15 по 90 сутки – на 5,47%, 8,27%, 5,10% и 6,18%, толщина 
сетчатой зоны с 15 по 60 сутки – на 3,90%, 6,35% и 4,48%, а толщина 
мозгового вещества к 15, 60 и 90 суткам – на 7,92%, 4,08% и 3,64%.

Таким образом, внутривенное введение мезенхимальных 
стволовых клеток на 3-и сутки после повреждения большеберцовых 
костей сопровождается более быстрым восстановление зонального 
строения надпочечных желез в сравнении с 2-й группой.

При введении мезенхимальных стволовых клеток в область кост-
ного дефекта на 3-и сутки после хирургического повреждения 
большеберцовых костей статистически значимые отличия с показате-
лями 2-й группы наблюдались также с 15 суток эксперимента. В этих 
условиях толщина пучковой зоны коркового вещества была меньше 
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показателей 2-й группы с 15 по 90 сутки эксперимента на 3,87%, 8,96%, 
6,30% и 6,85%, толщина клубочковой зоны с 30 по 90 сутки – на 8,94%, 
5,34% и 3,81%, толщина мозгового вещества к 15 и 60 суткам – на 6,32% 
и 4,91%, а толщина сетчатой зоны к 30 и 60 суткам – на 6,29% и 4,71%.

Таким образом, введение мезенхимальных стволовых клеток в 
область костного дефекта на 3-и сутки после хирургического по-
вреждения большеберцовых костей сопровождается более быстрым 
восстановление зонального строения надпочечных желез в сравне-
нии с 2-й группой. Восстановление зонального строения надпочеч-
ников происходит несколько быстрее, чем в 3-й группе.

При внутривенном введении мезенхимальных стволовых клеток 
на 10-е сутки после хирургического повреждения большеберцовых 
костей статистически значимые отличия с показателями 2-й группы 
наблюдались с 15 суток эксперимента.

Толщина сетчатой зоны была меньше показателей 2-й группы с 
15 по 90 сутки эксперимента на 6,93%, 12,06%, 7,92% и 7,65%, толщи-
на мозгового слоя к 15, 60 и 90 суткам – на 7,67%, 4,25% и 4,35%, тол-
щина клубочковой зоны с 30 по 60 сутки – на 6,62%, 6,83% и 5,32%, а 
толщина сетчатой зоны к 30 и 60 суткам – на 7,58% и 5,04%.

Таким образом, внутривенное введение мезенхимальных 
стволовых клеток на 10-е сутки после повреждения большеберцовых 
костей сопровождается более быстрым восстановление зонального 
строения надпочечных желез в сравнении с 2-й группой. Степень 
восстановления несколько выше, чем при внутривенном введении 
мезенхимальных стволовых клеток на 3-и сутки после операции.

При введении мезенхимальных стволовых клеток в область кост-
ного дефекта на 10-е сутки после хирургического повреждения 
большеберцовых костей статистически значимые отличия с показате-
лями 2-й группы наблюдались также с 15 суток эксперимента. В этих 
условиях толщина клубочковой и пучковой зон коркового вещества 
надпочечников была меньше показателей 2-й группы с 15 по 90 сутки 
эксперимента на 4,29%, 7,35%, 7,40% и 5,02% и на 8,63%, 12,96%, 6,77% и 
6,62%, толщина мозгового вещества к 15 и 60 суткам – на 6,41% и 5,14%, 
а толщина сетчатой зоны к 30 и 60 суткам – на 8,16% и 4,45%.

Таким образом, введение мезенхимальных стволовых клеток в 
область костного дефекта на 10-е сутки после хирургического по-
вреждения большеберцовых костей сопровождается также более 
быстрым восстановление зонального строения надпочечных желез 
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в сравнении с 2-й группой. Восстановление зонального строения 
надпочечников происходит несколько быстрее, чем в 4-й группе.

Выводы
Нанесение дефекта в большеберцовых костях сопровождается 

явлениями гипертрофии коркового вещества надпочечных же-
лез с преимущественным увеличением толщины пучковой зоны 
коркового вещества с максимальными проявлениями к 15-30 сут-
кам эксперимента и постепенным сглаживанием в дальнейшем. 
Введение мезенхимальных стволовых клеток (как внутривенное, 
так и в область костного дефекта) сопровождается ускорением 
восстановления зонального строения надпочечников. Введение 
мезенхимальных стволовых клеток на 10-е сутки после операции 
более эффективно, чем введение на 3-и сутки.
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Резюме
Соловьева И.В., Лузин В.И., Оберемок С.Е. Строение надпочечников после 

введения мезенхимальных стволовых клеток различными способами на разных стади-
ях формирования регенерата большеберцовых костей

Эксперимент проведен на 168 белых крысах-самцах с исходной массой 190–
225 г, распределенных на 6 групп: 1-я группа - контроль, 2-я группа - крысы, 
которым наносили дефект диаметром 2,0 мм обеих большеберцовых костей 
(ББК). В 3-4-й группе животным вводили по 5х106 мезенхимальных стволовых 
клеток (МСК) внутривенно либо в область костного дефекта на 3-и сутки по-
сле операции. В 5-6-й группах МСК вводили на 10-е сутки после операции. 
МСК получали из клеток костного мозга ББК, их фенотипирование проводили 
непрямым иммунофлюоресцентным методом. Сроки эксперимента составили 
7, 15, 30, 60 и 90 суток от момента нанесения дефекта. На гистологических срезы 
надпочечных желез на уровне ворот, окрашенных гематоксилином-эозином, 
исследовали зональное строение надпочечников. Нанесение дефекта в ББК 
сопровождается явлениями гипертрофии коркового вещества надпочечных 
желез с преимущественным увеличением толщины пучковой зоны корково-
го вещества с максимальными проявлениями к 15-30 суткам эксперимента и 
постепенным сглаживанием в дальнейшем. Введение МСК (как внутривенное, 
так и в область костного дефекта) сопровождается ускорением восстановления 
зонального строения надпочечников. Введение МСК на 10-е сутки после опе-
рации более эффективно, чем введение на 3-и сутки.

Ключевые слова: костный дефект, надпочечные железы, гистологическое 
строение, мезенхимальные ствловые клетки.

Summary
Solovyova I.V., Luzin V.I., Oberemok S.E. The structure of the adrenal glands 

after the injection of mesenchymal stem cells by different methods at different stages of the 
formation of the tibia regenerate.

The experiment was carried out on 168 male white rats with an initial weight of 
190–225 g, distributed into 6 groups: group 1 - control, group 2 - rats that received a 
2.0 mm diameter defect in both tibia (TIB). In group 3-4, animals were injected with 
5x106 mesenchymal stem cells (MSC) intravenously or into the area of the bone defect 
for 3 th days after the operation. In groups 5-6, MSCs were injected on the 10th day 
after surgery. MSCs were obtained from TIB bone marrow cells; their phenotyping 
was performed by an indirect immunofl uorescence method. The duration of the 
experiment was 7, 15, 30, 60 and 90 days from the moment of the defect. On histological 
sections of the adrenal glands at the level of the hilum, stained with hematoxylin-
eosin, the zonal structure of the adrenal glands was examined. The application of a 
defect in the TIB is accompanied by the phenomena of hypertrophy of the adrenal 
cortex with a predominant increase in the thickness of the bundle zone of the cortical 
substance with maximum manifestations by 15-30 days of the experiment and gradual 
smoothing thereafter. The introduction of MSCs (both intravenous and in the area 
of the bone defect) is accompanied by the acceleration of the restoration of the zonal 
structure of the adrenal glands. The introduction of MSCs on the 10th day after the 
operation is more effective than the introduction on the 3rd day.

Key words: bone defect, adrenal glands, histological structure, mesenchymal 
stem cells.
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ЭНДОТЕЛИАЛЬНАЯ ДИСФУНКЦИЯ У БОЛЬНЫХ 
ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ 

ЛЕГКИХ В СОЧЕТАНИИ С ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ 
СЕРДЦА И ПОСТТРАВМАТИЧЕСКИМ СТРЕССОВЫМ 

РАССТРОЙСТВОМ

Ю.В. Сидоренко, Л.Н. Иванова 
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Введение
Общими для хронической обструктивной болезни легких 

(ХОБЛ) и ишемической болезни сердца (ИБС) являются не толь-
ко их распространенность, но и психоэмоциональные проявле-
ния, метаболические, иммунные нарушения, повышение уровня 
активных форм кислорода и эндотелиальная дисфункция [1, 2, 
4, 5]. Психоэмоциональные воздействия входят в число ведущих 
факторов риска ИБС, среди которых выделяют неблагоприятные 
жизненные и часто повторяющиеся стрессовые ситуации, в том 
числе и посттравматическое стрессовое расстройство (ПТСР) [3, 10].

В течение последних десятилетий многочисленные работы 
зарубежных и отечественных исследователей продемонстрировали 
интересные данные о функции эндотелия сосудов. Выраженность 
дисфункции эндотелия у больных с документированным пораже-
нием коронарных сосудов сердца является доказанным маркером 
неблагоприятного прогноза, а курение -  одним из факторов, ве-
дущих к нарушению эндотелиальной функции. ЭТ-1 - вещество, 
которое обеспечивает реализацию негативного влияния на струк-
турно-функциональное состояние органов и тканей, а оксид азо-
та -  эндогенный вазодилятатор, играющий важную роль в регу-
ляции сократительной активности миокарда, сосудистого тонуса, 
свертываемости крови и клеточной пролиферации [1,2,4,6,9]. 

Целью исследования явилось изучение функционального состо-
яния сосудистого эндотелия по уровню ЭТ-1 и метаболитов оксида 
азота в плазме крови у больных ХОБЛ в сочетании с ИБС и ПТСР.
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Материалы и методы исследования
Под наблюдением находилось 204 больных ИБС, которые про-

ходили лечение на клинических базах кафедры пропедевтики 
внутренней медицины ГУ ЛНР «ЛГМУ ИМ. СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ», 
средний возраст которых составлял 54,81±3,17 лет. 

У 148 пациентов ИБС протекала в сочетании с ХОБЛ на фоне ПТСР 
(І группа), средний возраст которых составил 56,85±2,25 лет. II груп-
пу составили 56 пациентов, у которых ИБС носила изолированный 
характер (средний возраст - 53,54±2,18 лет). 

Верификацию диагноза ХОБЛ проводили в соответствии с рекомен-
дациями международной программы Глобальной стратегии диагнос-
тики, лечения и профилактики ХОБЛ [7]; ИБС (стабильная стенокар-
дия ФК I-III) - на основании рекомендаций Европейской ассоциации 
кардиологов [8], ПТСР (тревожный тип) согласно МКБ 10 (F43.1) уста-
навливался врачом консультантом (невролог и/или психотерапевт). 

Уровень эндотелина-1 (ЭТ-1) определяли в плазме крови с помощью 
иммуноферментного набора фирмы "Amersham Pharmacia Biotech" и 
колонок для аффинной хроматографии фирмы "Amersham Pharmacia 
Biotech", согласно инструкции по модификациям. Метод определения 
конечных стабильных метаболитов NО в крови базируется на восста-
новлении нитратов (NO3) до нитритов (NO2). Оптическую плотность 
измеряют на спектрофотометре СФ - 46 (ФЭК) при длине волны 540 
нм. Расчет количества нитритов осуществляется по калибровочному 
графику, построенному по нитриту азота. Плазменный уровень ста-
бильного метаболита NO - NO2 определяли спектрофотометрическим 
методом по реакции Грисса, а метаболит NO3 - спектрофотометричес-
ким методом с помощью реактива бруцина.

Статистическую обработку полученных результатов осущест-
вляли с использованием пакетов лицензионных программ Microsoft 
Exel и Statistіca. 

Полученные результаты и их обсуждение
В результате исследования уровня ЭТ-1 в плазме крови 

выявлено значительное повышение данного показателя в группе с 
коморбидным течением ИБС и ХОБЛ на фоне ПТСР: концентра-
ция ЭТ-1 была повышена относительно нормы в 3,14 раза (18,7±0,37 
пг/мл; Р<0,001) и показателя ІІ группы - в 2 раза (9,42±0,44 пг/мл; 
Р<0,01). Кратность различий между уровнем ЭТ-1 и нормой в груп-
пе с изолированной ИБС составила 1,58 раза (Р<0,05) (Рисунок 1).
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Рисунок 1. Уровень ЭТ-1 у обследованных больных. 

Результаты исследования уровня концентрации ЭТ-1 в плазме 
крови больных ИБС в сочетании с ХОБЛ на фоне ПТСР в зависи-
мости от типа обострения воспалительного процесса в трахеоброн-
хиальном дереве представлены в таблице 1.

Таблица 1
Содержание ЭТ-1 у больных с коморбидной патологией

Тип обострения по Anthonisen et al. Концентрация ЭТ-1, пг/мл
І тип обострения, n=18 20,8±0,21**
ІІ тип обострения, n=89 16,9±0,11*
ІІІ тип обострения, n=41 7,1±0,09

Норма 5,960,34
Примечание: * – Достоверность отличия с контролем при Р<0,05, ** – при 
Р<0,01.

У больных с сочетанной патологией кардиореспираторной 
системы на фоне ПТСР с І типом обострения по Anthonisen et al. 
уровень концентрации ЭТ-1 в плазме крови равнялся 20,8±0,21 пг/
мл и превышал показатель нормы в 3,2 раза (Р<0,01); у пациентов со 
ІІ типом обострения - 16,9±0,11 пг/мл, превышая показатель нормы 
в 2,6 раза (Р<0,05) и с ІІІ типом обострения - соответственно 7,1±0,09 
пг/мл и 1,3 раза (Р<0,05) (Рисунок 2).

Таким образом, выявлена четкая взаимосвязь между 
выраженностью клинических симптомов при обострении ХОБЛ у 
больных с ИБС на фоне ПТСР и функциональным состоянием со-
судистого эндотелия.

При анализе взаимосвязи между уровнем ЭТ-1 и интенсивностью 
курения выявлена слабая корреляционная связь (r=+0,30; Р<0,05). 
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Рисунок 2. Зависимость содержания ЭТ-1 от выраженности клинических 
симптомов ХОБЛ у больных с коморбидной патологией.

При оценке содержания стабильных метаболитов NО у больных 
с сочетанной кардиореспираторной патологией на фоне ПТСР 
установлено, что суммарное содержание конечных метаболитов 
NO было ниже нормы в 1,5 раза и составляло 17,3±0,53 мкмоль/л 
(Р<0,001) (таблица 2). 

Таблица 2
Уровень нитритов и нитратов у обследованных больных (М±m)

Показатель Норма І группа 
(n=148)

ІІ группа
(n=56) P

NО2, мкмоль/л 10,8±0,64 7,6±0,19*** 9,1±0,29 <0,01
NO3, мкмоль/л 12,6±0,6 9,7±0,37** 11,4±0,27 <0,05

NO2+NO3 23,4±0,64 17,3±0,53* 20,5±0,37* <0,01

Содержание NO2 составляло 7,6±0,19 мкмоль/л, что было меньше 
нормы в 1,4 раза (Р<0,001); NO3 - 9,7±0,37 мкмоль/л, то есть кратность 
уменьшения составляла 1,3 раза (Р<0,01). У больных ІІ группы содер-
жание суммарных конечных метаболитов NO было ниже нормы в 
1,14 раза и составляло 20,5±0,37 мкмоль/л (Р<0,05) (Рисунок 3).

В то же время уровень каждого из нитратов (NО2 и NО3) у паци-
ентов II группы достоверно от нормы не отличался (P>0,05). Крат-
ность разницы между содержанием NО2 и NО3 в исследуемых груп-
пах составляла соответственно 1,2 (P<0,01) и 1,17 (P<0,05) раза. Сле-
довательно, наличие коморбидной патологии негативно влияет на 
уровень стабильных метаболитов NО в крови больных 

Сопоставление изменений показателей, которые ассоциируют-
ся с метаболизмом NО, у больных с ИБС в сочетании с ХОБЛ на 
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фоне ПТСР в зависимости от ФК стенокардии выявило наиболее 
выраженные различия при ФК ІІІ (Таблица 3).

Рисунок 3. Влияние коморбидности на уровень стабильных метаболитов 
NО в крови больных.

Таблица 3
Уровень нитритов и нитратов у больных сочетанной

 кардиореспираторной патологией на фоне ПТСР (М±m)

Показатели Норма

ФК стенокардии напряжения 
у больных I группы (n=225)
ФК І

(n=43)
ФК ІІ

(n=121)
ФКІІІ
(n=61)

NО2, мкмоль/л 10,8±0,64 9,6±0,45 8,4±0,27** 6,8±0,21***
NO3, мкмоль/л 12,6±0,6 10,7±0,46* 9,8±0,49** 8,3±0,25***

NO2+NO3 23,4±0,64 20,3±0,77** 18,2±0,81*** 15,1±0,37***
Примечание: * достоверность отличия с контролем при Р<0,05, ** – при 
Р<0,01, *** - при Р<0,001.

Содержание NО2 в крови больных составляло 6,8±0,21 мкмоль/
мл, NО3 - 8,3±0,25 мкмоль/мл, суммарное содержание NO2+NO3 
(NОх) - 15,1±0,37 мкмоль/мл (Р<0,05), т.е. было в 1,55 раза меньше 
нормы. В то же время в группе пациентов со стенокардией ФК І 
содержание NО2 составляло 9,6±0,45 мкмоль/мл, NО3 - 10,7±0,46 
мкмоль/мл, NОх - 20,3±0,77 мкмоль/мл; при ФК ІІ у больных с со-
четанной патологией NО2 - 8,4±0,27 мкмоль/мл; NО3 - 9,8±0,49 
мкмоль/л и NОх - 18,2±0,81 мкмоль/мл (Р<0,05). Установлена поло-
жительная корреляция NОх с интегральным индексом Ф (r=+0,45; 
Р<0,05) и отрицательная с ОХС (r=-0,41; Р<0,05), что свидетель-
ствовало о взаимосвязи функционального состояния сосудистого 
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эндотелия и атерогенеза. Наличие дисфункции эндотелия может 
быть неблагоприятным прогностическим фактором в отношении 
развития осложнений ИБС.

Выводы
1. У больных І группы концентрация ЭТ-1 была повышена в сред-

нем в 3,14 раза (Р<0,001), суммарное содержание конечных метаболи-
тов NO понижено в 1,5 раза (Р<0,05), NO2 - в 1,4 раза (Р<0,05); NO3 – в 
1,3 раза (Р<0,05) относительно нормы. У больных ІІ группы содержа-
ние ЭТ-1 было повышено в среднем в 1,58  раза (Р<0,05); суммарных 
конечных метаболитов NO понижено в 1,14 раза (Р<0,05). 

2. Положительная корреляция эндотелийзависимой вазодилята-
ции по ЭТ-1 и уровню ОХС (r=+0,67) и отрицательная - NОх с кон-
центрацией ОХС (r=-0,41) свидетельствовала о тесной взаимосвязи 
процессов эндотелиальной дисфункции и атерогенеза. Наличие 
дисфункции эндотелия может быть неблагоприятным прогности-
ческим фактором в отношении развития осложнений ИБС.
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Резюме
Сидоренко Ю.В., Иванова Л.Н. Эндотелиальная дисфункция у больных хрони-

ческой обструктивной болезнью легких в сочетании с ишемической болезнью сердца и 
посттравматическим стрессовым расстройством.

В статье приведены данные обследования больных хронической обструк-
тивной болезнью легких в сочетании с ишемической болезнью сердца и 
посттравматическим стрессовым расстройством, у которых эндотелиальная 
дисфункция проявлялась ростом уровня ЭТ-1 и уменьшением метаболитов 
оксида азота в крови. Положительная корреляция эндотелийзависимой ва-
зодилятации по ЭТ-1 и уровню ОХС (r=+0,67) и отрицательная - NОх с кон-
центрацией ОХС (r=-0,41) свидетельствовала о тесной взаимосвязи процессов 
эндотелиальной дисфункции и атерогенеза.

Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, ишемическая 
болезнь сердца, посттравматическое стрессовое расстройство, эндотелиальная 
дисфункция.

Summary
Sydorenko Yu.V., Ivanova L.N. Endothelial dysfunction in patients with chronic ob-

structive pulmonary disease in combination with ischemic heart disease and post-traumatic 
stress disorder.

The article presents the data of examination of patients with chronic obstructive pul-
monary disease in combination with ischemic heart disease and post-traumatic stress 
disorder, in whom endothelial dysfunction was manifested by an increase in the level 
of ET-1 and a decrease in nitric oxide metabolites in the blood. Positive correlation of 
endothelium-dependent vasodilation in terms of ET-1 and total cholesterol level (r = + 
0.67) and negative - NOx with total cholesterol concentration (r = -0.41) indicated a close 
relationship between the processes of endothelial dysfunction and atherogenesis.

Key words: chronic obstructive pulmonary disease, ischemic heart disease, post-
traumatic stress disorder, endothelial dysfunction.

Рецензент: д.мед.н., профессор В.И.  Коломиец
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ОСОБЕННОСТИ СИСТЕМНОГО ВОСПАЛЕНИЯ ПРИ 
БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЕ, СОЧЕТАННОЙ С ОЖИРЕНИЕМ

С.В. Ярцева
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМ. СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Введение
Распространенность БА в разных странах на сегодняшний 

день составляет от 3% до 15% населения. По данным ВОЗ, в насто-
ящее время около 334 млн людей в мире страдают бронхиальной 
астмой (БА) [19] и заболеваемость продолжает расти. Причем в 
экономически развитых государствах за последние три десятиле-
тия число больных с этим диагнозом возросло более чем втрое [22], 
при этом параллельно растет число больных астмой в сочетании 
с ожирением [18]. В то же время, на современном этапе  одной  из  
наиболее  важных  причин  увеличения  заболеваемости,  смерт-
ности, а также расходов на здравоохранение, является проблема 
ожирения [7]. Так по данным 2016 г. в мире 39% взрослых старше 
18 лет имели избыточный вес, а 13% страдали ожирением. [25].  Ис-
следования последних десятилетий демонстрируют связь между 
ожирением или избыточной массой тела и БА, в частности, есть 
данные, что ожирение или повышение индекса массы тела (ИМТ) 
в раннем детском возрасте чаще, чем в общей популяции, предше-
ствуют развитию БА у детей и взрослых [17,20]. Установлено, что 
избыточная масса тела или ожирение повышают риск развития 
БА, увеличивают ее тяжесть. Возможна и обратная ситуация  — 
недостаточный контроль БА может привести к уменьшению фи-
зической активности больного и развитию ожирения. Некоторые 
исследователи показывают, что у детей ожирение, связанное с БА, 
преимущественно развивается у девочек [20]. В то же время другие 
исследователи показали аналогичную связь у мальчиков [21].

На сегодняшний день бронхиальную астму рассматривают 
как хронический воспалительный процесс в бронхиальном де-
реве, в развитии и поддержании которого принимают участие 
различные клеточные элементы, такие как эозинофилы, тучные 
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клетки, Т -лимфоциты, макрофаги и каскад различных медиаторов 
[14]. Однако ключевая роль при БА отводится цистеиновым лей-
котриенам (Лт), которые являются мощными бронхоконстрикто-
рами, принимают  участие в повышении проницаемости сосудов 
и гиперсекреции слизи, высвобождении нейропептидаз, влияют 
на активацию эозинофилов, гипертрофию гладкой мускулатуры 
бронхов и депозицию коллагена [1,16]. Известно, что Лт продуци-
руются различными воспалительными клетками, участвующими в 
патогенезе БА, включая эозинофилы, тучные клетки, макрофаги, 
моноциты [16]. Гиперпродукция Лт начинается при взаимодей-
ствии клеток, синтезирующих Лт, с комплексом «антиген — анти-
тело» или комплексом «IgE — антитело». Лейкотриены А4, В4, С4, 
D4, Е4 синтезируются по липоксигеназному пути из мембранос-
вязанной арахидоновой кислоты во время клеточной активации с 
участием фермента 5 липоксигеназы.

В современной литературе, ожирение, наряду с генетическими 
факторами и полом пациента, обозначено как один из главных фак-
торов риска развития БА [24]. Это может быть обусловлено тем, что 
гипертрофированная висцеральная жировая ткань, инфильтри-
рованная макрофагами и способна выделять  провоспалительные 
цитокины и адипокины, приводя к поддержанию в организме хро-
нического низкоинтенсивного воспаления и развитию системных 
осложнений ожирения [8]. На сегодняшний день в литературе 
выделяют определенный фенотип БА: «бронхиальная астма, соче-
тающаяся с ожирением», которая развивается преимущественно у 
женщин и дебютирует на фоне ожирения [4, 23].

Целью исследования было изучение факторов, определяющих 
системное воспаления у больных бронхиальной астмой средней 
степени тяжести, ассоциированной с ожирением.

Материал и методы исследования
Под наблюдением находились 72 пациента в период стационар-

ного лечения с обострением персистирующей БА средней степени 
тяжести, в т.ч. с нормальной массой тела 35 больных (1 группа) и 
37 пациента с БА и ожирением (2-я группа). Диагноз БА и ожире-
ния был выставлен на основании комплексного клинического, ла-
бораторного и инструментального обследования в соответствии с 
действующими протоколами [10]. Средний возраст обследуемых 
пациентов был 38,3±4,7 лет. В обеих группах преобладали паци-
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ентки женского пола, которые составили 66 и 68%, соответственно. 
Длительность заболевания БА равнялась 18,1±2,3 лет. Для диагнос-
тики ожирения всем пациентам была проведена антропометрия с 
вычислением индекса массы тела (ИМТ), измерение окружности 
талии (ОТ), бедер (ОБ) и их отношения (ОТ/ОБ) для косвенной 
оценки массы внутриабдоминальной жировой ткани. 

Всем пациентам выполнялись общеклинические, биохимичес-
кие и инструментальные исследования: у пациентов определяли 
показатели периферической крови (уровень лейкоцитов, ней-
трофилов, СОЭ) [3]. Концентрация С-реактивного белка (СРБ) 
определялась латекс-диметричным методом с тест-системой 
Roche Diagnostics (Швейцария). В мокроте также оценивали ко-
личество лейкоцитов путем световой микроскопии. Фагоцитар-
ная активность моноцитов определялась чашечным методом [11]: 
рассчитывали показатели фагоцитарного числа (ФЧ) и фагоцитар-
ного индекса (ФИ) (в качестве объекта фагоцитоза использовалась 
живая суточная культура St. аureus). Изучалась динамика уровня Лт 
В4 (LTB4) крови методом иммуноферментного анализа с помощью 
тест-системы ELISA kit (EnzoLifeSciences, USA). Инструментальное 
обследование включало спирографию аппаратом «Мiсrolab» (MIR, 
Италия). Определяли следующие показатели функции внешнего 
дыхания (ФВД): жизненную емкость легких (ЖЕЛ), форсирован-
ную ЖЕЛ (ФЖЕЛ), объем форсированного выдоха за 1-ую секун-
ду (ОФВ1), максимальную объемную скорости (МОС25, МОС50, 
МОС75). Суточная вариабельность пиковой скорости выдоха (ПСВ) 
по дневникам самонаблюдения за период пребывания в стациона-
ре (разность между максимальным и минимальным значениями 
в течение дня в процентном отношении за день и усредненное за 
период пребывания в стационаре). Для определения референтной 
нормы всех изучаемых показателей были обследованы  25 прак-
тически здоровых лиц такого же возраста и пола. Статистическую 
обработку полученных результатов проводили с использованием 
прикладных программ MS Excel 2003 и Statistica 6.0 

Полученные результаты и их обсуждение
При проведении обследования у пациентов І группы ИМТ, в 

среднем, составил 23,9±0,8 кг/м2, что превышало значения контр-
ольной группы, в среднем, на 4,8%. Существенной разницы в ОТ у 
пациентов І группы в сравнении с практически здоровыми лицами 



63

Актуальные проблемы экологической и клинической биохимии

не определялось, однако, ОБ у них достигал 102,1±3,0 см и был до-
стоверно меньше, чем у здоровых, на 7,4 %. Это привело к увеличе-
нию показателя ОТ/ОБ пациентов І группы на 5,7% (p<0,001) отно-
сительно контрольной группы. У больных 2 группы 25 больных 
(67%) с учетом рассчитанного ИМТ имели ожирение 1 степени и 
12 (33%) 2 степени. Абдоминальный тип ожирения был установлен 
у 84 % пациентов, что характеризовалось соотношением ОТ/ОБ > 
0,85 у женщин и ОТ/ОБ > 1 у мужчин. 

При проведении спирометрии в период обострения у 
обследованных пациентов 2 группы, как видно из таблицы 1, была 
отмечена тенденция к снижению показателя ЖЕЛ, достоверно бо-
лее низкие значения ОФВ1 и МОС75. 

Таблица 1
Показатели спирометрии у обследованных больных

Показатель, % от должного 1-я группа 2-я группа
ЖЕЛ, 76,15±4,7 71,09±3,6*
ОФВ1 75,72±3,15 69,7±2,27*
ФЖЕЛ 74,36±5,2 71,12±4,8
МОС25 56,12±4,13 51,74±3,9
МОС75 53,87±3,1 47,15±2,7*
МОС50 55,64±7,3 48,31±8,4
ПОС 67,18±7,9 61,7±5,3
Суточная вариабельность ПСВ, % 24,3±1,6 26,8±2,7
Примечание: p<0,05 – при сравнении показателей между группами.

Указанные изменения спирограммы у обследованных лиц сви-
детельствует об обструктивных нарушениях функции внешнего 
дыхания (ФВД) у больных БА, которые выражены более значитель-
но при наличии абдоминального ожирения. 

Уменьшение объемных и скоростных показателей функции 
внешнего дыхания, отмеченное у больных БА, сочетанной с ожи-
рением, по сравнению с пациентами с БА и нормальной массой 
тела, отмечалось в исследованиях такой коморбидности [15]. Как 
указывалось, такие изменения связаны с уменьшением податли-
вости стенок грудной клетки при отложении жира вокруг ребер 
и, вследствие этого, затруднением в увеличении объема грудной 
клетки на вдохе - изменением механических свойств лёгких. В свя-
зи с отложением жира в дыхательных путях при коморбидности с 
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ожирением, нарушается способность хрящевых колец поддержи-
вать нормальный просвет дыхательных путей, что, наряду с отло-
жением жира в средостении и в брюшной полости обусловливает 
изменение физиологии дыхания и вносит дополнительный вклад в 
ухудшение бронхиальной проходимости у больных с БА [24]. Оче-
видно, поэтому у пациентов 2 группы выявлялась отрицательная 
корреляционная зависимость между показателем ОТ/ОБ и ОФВ1 
(r=-0,314, р<0,05), которой не было у больных 1 группы.

Лабораторные исследования у пациентов обеих групп в гемо-
грамме выявляли повышение уровня лейкоцитов до 9,1±3,06 х 109/л 
и 9,3±2,41х 109/л, соответственно в 1-й и 2-й группах, или, в сред-
нем, на 5,6 % по сравнению с практически здоровыми лицами (7,62 
± 0,84)х109/л. СОЭ у исследованных пациентов равнялась соответ-
ственно 16,3±2,1 мм/час и 17,1±2,4 мм/час  в 1 и 2-й группах (p>0,05).

Количество нейтрофильных лейкоцитов в мокроте у пациентов 
1-й группы составляло (64,79±5,6) нейтрофильных лейкоцитов в п/
зр., у пациентов 2-й группы данный показатель равнялся 67,7±4,3 
клеток в п/зр. В мокроте всех больных, наряду с лейкоцитами, об-
наруживались эозинофилы в количестве (15,3±2,1) и (18,6±1,9) в 1-й 
и 2-й группах соответственно. 

Анализ содержания в крови ЛтВ4 – продукта активированных 
нейтрофилов выявил более выраженные изменения у пациен-
тов 2 группы. Так, уровень ЛтВ4 у пациентов 1 группы превышал 
референтные показатели (329,4±31,6 пг/мл) в 11,3 раз (3722,2±246,1 
пг/мл), а у пациентов 2 группы - в 14,7 раз – (4842,2±312,3 пг/мл), 
что свидетельствовало о более значительной продукции провоспа-
лительного медиатора у пациентов с БА и сопутствующим ожире-
нием. Между количеством лейкоцитов в мокроте и уровнем ЛтВ4 в 
крови больных были обнаружены сильные корреляционные связи 
в обеих группах пациентов, соответственно: (r=-0,714, р<0,05) – в 1-й 
и (r=-0,732, р<0,05) – во 2-й группе. 

Концентрация С-реактивного белка (СРБ) в крови больных БА 
составляла (5,6±0,7) г/л и была выше его значений у практически 
здоровых лиц (4,2±0,6 г/л) в 1,3 раза (p<0,05). У больных 2 группы 
уровень СРБ достигал 6,8±0,5 г/л, был выше референтной нормы 
в 1,6 раза и превышал аналогичный показатель лиц 1 группы в 1,2 
раза (p<0,05). Между концентрацией СРБ и уровнем ЛтВ4 в крови 
больных 1 группы выявлялась позитивная корреляционная зависи-
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мость (r=+0,302, р<0,05); у больных 2-й группы эта зависимость была 
средней силы (r=+0,431, р<0,05), что подтверждает участие ЛтВ4 в 
системном воспалении у пациентов с БА, интенсивность которого 
выше при сочетанном течении БА и ожирения. Этот факт позво-
ляет оценить ЛтВ4 как маркер системного воспаления при БА и ее 
сочетании с ожирением. Важность поиска неинвазивных маркеров 
воспалительного процесса у больных БА находила неоднократное 
подтверждение у исследователей [5]. Клиническое значение концен-
трации ЛтВ4 в крови больных БА для оценки выраженности систем-
ного воспаления при диагностике обострения заболевания и про-
гноза его течения было отмечено и в исследованиях Чумак Ю.Ю.[9].

Между содержанием ЛтВ4 и уровнем ОФВ1 у больных 1-й и 2-й 
групп были обнаружены корреляционные связи: соответственно 
(r=-0,425, р<0,05) и (r=-0,527, р<0,05), что подтверждает негативное 
влияние повышенной концентрации ЛтВ4 на бронхиальную про-
ходимость у исследованных пациентов, наиболее выраженное при 
БА, ассоциированной с ожирением. На возможность оценки коли-
чества ЛтВ4 как маркера системного воспаления, способствующего 
ухудшению бронхиальной проходимости и усилению одышки у 
больных ХОБЛ, указывал Е. И. Шмелев [13]. 

Первой линией защиты при воспалительном процессе любой 
этиологии служит система неспецифического иммунитета с участи-
ем моноцитов. Исследование фагоцитарной активности моноцитов 
показало, что у пациентов 1 группы имело место уменьшение по-
казателя ФЧ в 1,2 раза (p<0,05) до (2,62±0,12) у.е. при норме 3,30±0,18 
у.е. ФИ составлял 19,3±1,30 %, был ниже показателя здоровых лиц, в 
среднем, в 1,5 раза (p<0,05) при нормативных значениях 28,60±1,60 %.

Более существенные изменения функциональной активности мо-
ноцитов были отмечены у пациентов 2 группы. Так, ФЧ у них состав-
ляло 2,24±0,09 у.е., что было в 1,5 раза (p<0,001) ниже референтных 
значений. Однонаправленные изменения претерпевал и ФИ, значе-
ния которого во 2 группе составили 16,4±1,10 %, и были ниже, чем в 
контрольной группе, в 1,7 раза (p<0,001). Такие изменения фагоци-
тарной активности моноцитов были отмечены в исследованиях БА 
[2] и ожирения [12] и могут свидетельствовать о ее угнетении, кото-
рое выражено более значительно при сочетанном течении БА и Ож.

Несмотря на отсутствие различий в содержании клеток 
воспаления в крови и мокроте, более высокая концентрация 
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провоспалительных медиаторов в сыворотке крови у исследованных 
больных с БА, коморбидной с ожирением, свидетельствует о более 
высокой активности их клеток-продуцентов, участвующих в по-
ддержании системного воспаления  в организме больных. Про-
дукция провоспалительных медиаторов Лт фагоцитирующими 
клетками, наряду с угнетением неспецифической резистентности, 
которую эти клетки должны обеспечивать, вовлекает последние 
в «порочный круг» поддержания более выраженного системного 
воспаления за счет хемоаттракции лейкотриенами еще большего 
количества нейтрофилов в трахеобронхиальное дерево и кровь.

Тем самым, системное воспаление у больных БА в ассоци-
ации с ожирением может повлечь за собой формирование 
многочисленных и сложных патогенетических связей, способству-
ющих возникновению феномена взаимоотягощения, что прояв-
ляется в более выраженном снижении у пациентов показателей 
функции внешнего дыхания, нестабильности клинической ре-
миссии и трудности в достижении астма-контроля. У пациентов с 
сочетанием БА и ожирения по сравнению с больными БА и нор-
мальной массой тела, данный факт предполагает и больший объем 
терапевтического воздействия.

Таким образом, значительное повышение концентраций 
воспалительных медиаторов в крови больных БА, сочетанной с ожи-
рением, угнетение у них неспецифической резистентности организ-
ма, наряду с ухудшением основных показателей функции внешнего 
дыхания, способствует формированию синдрома системного вос-
палительного ответа. Последний способен вовлечь в патологичес-
кий процесс сочетания БА и ожирения сложные патогенетические 
механизмы, утяжелить течение обеих болезней, увеличить объем ле-
чения и ухудшить качество жизни пациента с такой коморбидностью.
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Ярцева С.В. Особенности системного воспаления при бронхиальной астме, со-

четанной с ожирением.
У пациентов с обострением персистирующей бронхиальной астмы сред-

ней степени тяжести с нормальной массой тела и бронхиальной астмой, соче-
танной с ожирением, в период стационарного лечения было проанализирова-
но состояние факторов, определяющих системное воспаление. 

Ключевые слова: бронхиальная астма, ожирение, системное воспаление.

Summary
Yartseva S.V. Features of systemic infl ammation in bronchial asthma combined with 

obesity.
In patients with exacerbation of persistent bronchial asthma of moderate severity 

with normal body weight and bronchial asthma combined with obesity, the state of 
factors determining systemic infl ammation was analyzed during inpatient treatment. 
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ПРОГНОЗИРОВАНИЕ ФИСТУЛЫ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ ПО УРОВНЮ АМИЛАЗЫ В ДРЕНАЖНОЙ 

ЖИДКОСТИ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ 
ПАНКРЕАТИТОМ ПОСЛЕ ОПЕРАЦИИ ПО ФРЕЮ

Азаб Хусейн Ахмед, А.В. Торба 
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Введение
Панкреатический свищ (ПФ) является основной причиной уве-

личения осложнений и смертности после операций на поджелу-
дочной железе. Консистенция паренхимы является важным фак-
тором риска послеоперационных ПФ при мягких и нефиброзных 
поджелудочных железах (ПЖ) [1, 2]. Мониторинг уровня 
амилазы в дренажной жидкости (AДЖ) является обязательным 
при операциях на ПЖ. Установлено, что оценка АДЖ в первый 
послеоперационный день может определить степень риска разви-
тия ПФ, а, в случае низкого риска, - рано удалить дренаж [3]. 

Процедура Фрея часто выполняется при хроническом пан-
креатите (ХП), так как объединяет резекцию (частичная резек-
ция головки поджелудочной железы) с дренированием (боко-
вая панкреатоеюностомия) [4]. Исследования показали, что как 
панкреатодуоденэктомия, так и операция по Фрею обеспечивают 
надежное долговременное обезболивание у пациентов с ХП [5, 6].

Тактика «ускоренного выздоровления после абдоминальной 
хирургии (ERAS)» предполагает бездренажный способ или макси-
мально возможное быстрое удаление дренажей после операций с 
формированием анастомозов полых органов. Однако в хирургии 
ПЖ и, особенно, при ХП старый дренажный протокол остается 
неизменным [4 – 7]. Значение АДЖ в первый послеоперационный 
день у больных ХП рассматривалось ранее, но осталась неизу-
ченной прогностическая роль АДЖ в возможном формировании 
ПФПЖ при операциях по Фрею. Настоящее исследование было 
проведено нами, чтобы определить, является ли такая оценка по-
лезной для внедрения ЕRAS в хирургию ПЖ.
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Материалы и методы исследования
Все пациенты с ХП, прошедшие операцию по Фрею с августа 

2013 года по октябрь 2018 года были включены в это исследование. 
Предоперационный инструментальный диагностический комплекс 

включал первичное УЗИ брюшной полости, КТ с в/в усилением и МРТ.
Показаниями для операции в настоящем исследовании были 

приступы резкой боли на протяжение не менее одного года, тре-
бующие приема нестероидных противовоспалительных или 
опиоидных анальгетиков, рецидивирующие эпизоды болевых 
приступов (не менее одного в месяц с приемом НПВП и опиоидных 
средств) или сопутствующие ХП и связанные с этим осложнения, 
такие как стриктура желчных протоков с застоем. Стандартная тех-
ника разреза протока ПЖ с панкреатоеюностомией была сделана 
с использованием одного слоя непрерывных швов 3-0 полидиокса-
нона во всех случаях. У пациентов, которые имели желчную непро-
ходимость, вторичную по отношению к ХП, осуществлен дренаж 
желчи гепатикоеюноэктомией по Roux-en-Y. Наружная дренажная 
трубка была размещена рядом с местом панкреатоеюностомии, и 
выводилась через левый фланк у всех пациентов. Дополнительный 
дренаж помещался в правую подпеченочную область для пациен-
тов, перенесших процедуру дренирование желчных путей.

Демографические показатели, индекс массы тела (ИМТ), ис-
тория алкоголизма и курения, сахарный диабет или стеато-
рея, предоперационные гематологические и биохимические 
параметры, особенности УЗИ КТ и МРТ, операционные данные 
(диаметр протоков ПЖ) были записаны в основную таблицу. 

У всех пациентов ежедневно измерялся объем дренажной жид-
кости, АДЖ и сыворотки крови.

Формирование ПФ определяли и оценивали согласно обнов-
ленной классификации  международной группы по изучению 
фистулы поджелудочной железы (ISGPF) [8].

Дренажные трубки удаляли на 3-ий п/о день, если уровень 
AДЖ был менее чем в три раза выше верхнего предела 110 ед / л. 
При превышении этого уровня дренажи оставляли, а АДЖ делали 
на 5-й и 7-ой п/о дни.

Согласно определению ISGPF, тип 2 (В) и тип 3 (С) ПФ были 
установлены у тех больных, у которых п/о период был осложнен и про-
водилось лечение антибиотиками, октреотидом и релапаротомией.
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Статистические тесты были рассчитаны с использованием ста-
тистического пакета для социальных наук (SPSS) версия 16. Непара-
метрические переменные сравнивались с помощью теста Фишера. 
Значение р менее 0,05 считалось статистически достоверным. Кри-
вая ошибок ROC была построена на основе чувствительности и спе-
цифичности АДЖ в 1-ый послеоперационный день для выявления 
послеоперационных свищей ПЖ.

Полученные результаты и их обсуждение
55 пациентов, которым выполнена операция по Фрею, включены 

в анализ. Боль была основным показанием к операции у всех паци-
ентов. Медиана (диапазон) продолжительности боли составила 15 
(6-96) месяцев. Двадцать один (38,2%) пациент имел приступы боли 
почти каждый день и оставшиеся пациенты имели по крайней мере 
2 эпизода боли, повторяющиеся через месяц. Анальгетики исполь-
зовали постоянно 32 (58,2%) пациента и 18 (32,8%) пациентов были 
опиоид-зависимы. Тридцать восемь (69,1%) пациентов имели исто-
рию госпитализации по поводу приступов боли или эпизодов обо-
стрения панкреатита, со средним (диапазон) 1,7 (1–11) госпитализа-
ций на пациента. Одиннадцать (20%) пациентов получали панкреа-
тическую ферментную добавку в предоперационном периоде.

 Демографические и клинические показатели больных ХП 
приведены в таблице 1.

 Таблица 1
Характеристика больных хроническим панкреатитом, 

которые включены в исследование
Показатель Число больных (n = 55)

возраст в годах, медиана (СО) 36,2 (14,03)
Пол (мужчины : женщины) 2,44 : 1

Алкоголики  n (%) 25 (45,4%)
Курильщики  n (%) 22 (40,0%)

Диабет n (%) 24  (23,6%)
Стеаторея n (%) 5 (9,1%)

Индекс массы тела (СО) 19,04 (3,31)
Диаметр главного панкреатического протока в мм n (%)

<4 0
4−10 48 (87,3%)
>10 7 (12,7%)
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Как видно из таблицы 1, история хронического употребления 
алкоголя была у 45% пациентов; все они были мужчинами, и боль-
шинство употребляли алкоголь более десяти лет. Эндокринная не-
достаточность (сахарный диабет) присутствовал в 44% случаев и 
47% пациентов имели недостаточный вес (индекс массы тела 19,04) 
для их возраста и роста.  

Уровень предоперационной сывороточной амилазы был в пред-
елах нормы у всех пациентов. Среднее время операции составило 
210 минут, а средняя кровопотеря не превысила 250 мл. Не было по-
слеоперационной смертности. Три пациента имели биохимичес-
кую утечку, а у четырех развился послеоперационный ПФ, включа-
ющий степень B (тип 2) у 3 пациентов и степень C (тип 3) –  у одного 
пациента. Пациенту, у которого была фистула степени С, потребо-
валась трахеотомия с длительной механической вентиляцией лег-
ких и чрескожный дренаж перипанкреатической жидкости. 

Два из трех пациентов, у которых была фистула степени В (тип 2), 
лечили консервативно – переливали кровь для контроля кровоиз-
лияния. Из семи пациентов с ПФ, только пять имели повышенный 
AДЖ на 3-ий п/о день (330 Ед / л). У двух других пациентов (один 
класс В – тип 2 и один класс А – тип 1) повышения амилазы в дрена-
же не отмечалось. Установлено также, что медиана (диапазон) зна-
чения АДЖ в 1-ый п/о день и 3-ий п/о день достоверно разнятся: у 
пациентов с формирующейся ПФ выше в 1-ый день.  

Рис. 1. Кривая ошибок по значениям чувствительности и специфичности 
диагностического значения АДЖ в 1-ый п/о день для обнаружения ПФ 
А. Логистическая регрессионная модель предиктора ПФ. Площадь под 
кривой ошибок (AUC) не должна быть меньше 0,808. В. Кривая ошибок 
оценки риска в изучаемой группе: площадь под кривой ошибок 0,821.
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Учитывая чувствительность и специфичность значения АДЖ в 
1-ый п/о день для обнаружения ПФ, была построена кривая оши-
бок ROC. При значении амилазы в дренажной жидкости >326 Eд/л 
прогноз для ПФ достигает 100%-ной чувствительности и 70%-ной 
специфичности. Площадь под кривой ошибок (AUC) при этом со-
ставляет 0,924 (р = 0,001; 95% ДИ: 0,826 – 1,000) (см. Рис. 1)

Из 36 пациентов, которые имели АДЖ<26 Ед / л, не было послео-
перационного PF (отрицательное прогностическое значение - 100%).

В таблице 2 показаны результаты однофакторного анализа.
Таблица 2

Однофакторный анализ предикторов ПФ после операции по 
Фрею по поводу хронического панкреатита

Параметр ПФ имеется ПФ отсутствует р
Пол
Мужчины
женщины

3
1

36
15

1,00

Индекс массы тела
>25
<25

2
2

6
45

0,10

Диабет
Да
нет

1
3

23
28

0,62

Курение табака
Да
нет

1
3

21
30

0,64

Алкоголь
Да
нет

2
2

23
28

1,00

Альбумин (г/дл) медиана
>3,5
<3,5

2
2

22
29

1,00

Стеаторея
Да
нет

1
3

4
47

0,32

1-ый п/о день АДЖ >326 eд/л
Да
нет

4
0

15
36

0,01

Диаметр главного протока ПЖ
>6
<6

2
2

41
10

0,20
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Как видно из таблицы 2, лишь один параметр (АДЖ в 1-ый п/о 
день), равный >326 Ед / л был значимым предиктором ПФ после 
процедуры Фрея.

Заключение
АДЖ в 1-ый п/о день является надёжным предиктором развития 

ПФ после операции по Фрею при хроническом панкреатите. ПФ 
с уверенностью может быть исключена у тех больных, у которых 
АДЖ в 1-ый п/о день составляет менее 326 Ед/л, и у них можно 
удалять дренажи.
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Доступные модели прогнозирования клинически значимых послеопера-
ционных свищей поджелудочной железы (ПФ) не включают послеоперационные 
переменные. Цель - создать новую систему оценки риска ПФ по оценке уровня 
амилазы в 1-ый п/о день после операции по Фрею. 55 больных хроническим 
панкреатитом были оперированы по методу Фрея. У всех до операции был 
нормальный уровень амилазы сыворотки крови. Степень тяжести ПФ была 
классифицирована на биохимическую утечку (тип 1 - A) и степени B и C – тип 
2 и 3). Клинически значимые ПФ были у 4 больных (3 – тип 2, 1 – тип 3). Ло-
гистическая регрессия была использована для создания системы прогнозирова-
ния. С помощью построения кривой ошибок (ROC) и вычисления площади под 
ней (AUC) найдена величина пороговой точки (cut-off point) АДЖ, равная 326 
Ед/л. Диагностическая точность прогнозирования ПФ при этом достигает чув-
ствительности 100%, специфичности – 70% и отрицательного прогностического 
значения 100%. Включение уровней амилазы в дренажной жидкости в 1-ый п/о 
день улучшило предсказательную силу модели. Это исследование позволяет 
прогнозировать ПФ в ранние сроки после операции, что является основой для 
внедрения ЕRAS в хирургию поджелудочной железы.

Ключевые слова: хронический панкреатит, фистула поджелудочной 
железы, метод Фрея.

Summary
Azab Hussein Ahmed, Torba A.V. Prediction of pancreatic fi stula after Frey’s pro-

cedure by drain fl uid amylase in patients with chronic pancreatitis.
Available models for predicting clinically signifi cant post-operative pancreatic fi s-

tula (PF) do not include postoperative variables. Goal. To create a new PF risk assess-
ment system by assessing amylase levels on the 1st post day after Frey’s operation in 
chronic pancreatitis (CP). 55 patients with chronic pancreatitis were operated on by 
Frey’s method. All had normal serum amylase levels prior to surgery. The severity of 
PF was classifi ed for bio-chemical leakage (type 1 - C) and grade B and C - type 2 and 
3). Clinically signifi cant PF were in 4 patients (3 - type 2, 1 - type 3). Logistic regres-
sion was used to create a prognostic system. Using of the curve of errors (ROC) and 
the area under it (AUC), the value of the threshold point (cut-off point) of the drain 
amylase was found to be 326 U / L. The diagnostic accuracy of PF prediction in this 
case reaches a sensitivity of 100%, specifi city of 70% and a negative predictive value 
of 100%. The inclusion of amylase levels in the drainage fl uid on the 1st p / op day 
improved the predictive power of the model. The predicting PF risk in the early stages 
after surgery facilitates early drain removal in patients undergoing Frey procedure for 
CP, which is the basis for the introduction of ERAS in pancreatic surgery.

Key words: chronic pancreatitis, pancreatic fi stula, Frey’s method.

Рецензент: к.мед.н., доцент Е.Н. Василенко
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УДК 616.341-002.445

РЕЗУЛЬТАТЫ ЛЕЧЕНИЯ ПОСЛЕОПЕРАЦИОННЫХ 
КИШЕЧНЫХ СТРЕССОВЫХ ЯЗВ С ПЕРФОРАЦИЕЙ 

С.Л. Битюков, А.А. Чернов
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»
ГУ ЛНР Луганская городская многопрофильная больница № 3 

Введение
Среди послеоперационных осложнений у хирургических 

больных, перенесших экстренные оперативные вмешательства, воз-
никновение острых повреждений с образованием не только язвы, 
но и перфораций в разных отделах кишечника является одним из 
самых тяжелых осложнений [1, 2, 4, 6]. Большинство публикаций ка-
саются острых гастро-дуоденальных язв, осложненных кровотечени-
ем или перфорацией. Стресс-язвам тонкой кишки посвящены лишь 
единичные работы [8]. Острые эрозивно-язвенные поражения верх-
них отделов ЖКТ, сопровождающиеся кровотечением, выявляют у 
67% больных после обширных операций на органах брюшной по-
лости и летальность при этих осложнениях составляет 35-80% [10]. 
Частота перфораций острых язв, по литературным данным, не 
превышает 3-5%, а летальность достигает 90% [11]. Часто они появ-
ляются спонтанно, нередко на фоне интубации кишечника, иногда 
вне зон анастомозов или десерозированных участков кишки [6].

В настоящее время до конца не ясны факторы, приводящие к 
возникновению этих осложнений [6]. Однако, существует мнение, 
что патогенетические механизмы их развития, в основном, связаны с 
метаболическими и микроциркуляторными нарушениями в кишеч-
ной стенке на фоне ишемического/реперфузионного синдрома [1]. 
Среди непосредственных причин осложнений, наряду с тяжестью 
состояния пациентов, поздним обращением, диагностическими и 
тактическими ошибками [4], выделяют синдром кишечной недоста-
точности [5, 9], абдоминальный компартмент синдром [13], наруше-
ние микроциркуляции в брыжейке и стенке кишечника [3, 7]. Име-
ются сведения о том, что реперфузия обусловливает более тяжелые 
повреждения тканей, чем ишемия, транслокация, генерация септи-
ческого каскада и синдром полиорганной недостаточности [12, 14].
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Таким образом, основными причинами острых перфораций тон-
кого кишечника можно считать расстройства кровообращения ки-
шечной стенки вследствие ишемически/перфузионного синдрома, 
развития полнокровия, отека и инфильтрации кишечной стенки за 
счет энтеральной недостаточности и абдоминального сепсиса [1].

Выявлены и определены факторы риска возникновения острых 
язв и их перфорации: распространенный гнойный перитонит 
(высокий Мангеймский индекс перитонита – выше 15), шок, дли-
тельное назоинтестинальное дренирование, продолжительная 
ИВЛ, парез кишечника после операции [8, 11].

Особенность данной патологии заключается в непредсказуе-
мости сроков и места последующих перфораций [11]. По данным 
литературы, перфорации могут возникнуть уже в первые 24 часа 
[8], но наиболее реальные сроки с 3 по 7-8 сутки [2,8].

Каждый хирург, столкнувшийся с подобным осложнением, знает, 
что на сегодняшний день нет эффективного метода хирургического 
лечения. Еще относительно недавно наиболее распространенным 
методом оперативного пособия являлось ушивание перфоративного 
отверстия, поскольку, в подавляющем большинстве случаев, вмеша-
тельство проводится в условиях выраженного перитонита [2,8]. Но в 
последние годы предлагается более активная хирургическая такти-
ка и основной операцией становится резекция петли тонкой кишки 
(с перфорацией) и наложение энтеро-энтероанастомоза или энтеро-
трансверзоанастомоза. При обширных дефектах тонкой кишки, не-
крозе кишечной стенки, значительной тяжести состояния больного 
и выраженности воспалительных изменений в брюшной полости, 
после резекции кишки возможно выполнение межкишечного анас-
томозирования в отсроченном порядке при программированных са-
нациях по мере купирования перитонита [1].

Отдельно необходимо остановиться на использовании в настоя-
щее время Мангеймского индекса перитонита (MPI), позволяюще-
го прогнозировать риск возникновения острых язв с перфорацией. 
Повышение MPI свыше 15 дает основание ожидать осложнение с 
высокой степенью вероятности [8].

Материалы и методы исследования
Были проанализированы случаи возникновения острых 

стрессовых тонко- толстокишечных язв с перфорацией, возникаю-
щих у больных, перенесших экстренные оперативные вмешатель-
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ства в хирургическом отделении городской больницы №3 города 
Луганска, за период с мая 2017 по апрель 2019г. 

Полученные результаты и их обсуждение
За 2 рассматриваемых года, перфорация острой кишечной язвы 

возникла у 9 больных. Из этого числа осложнений, тонкокишечные 
стрессовые язвы перфорировали у 6-и больных, толстокишечные – 
у 2-х, а у 1 пациента возникли и перфорировали и тонкокишечные, 
и толстокишечные язвы.

Распространенный гнойный перитонит предшествовал появле-
нию язв у 8-и больных из 9. Но в одном случае перитонита не было, 
а пациент был оперирован в плановом порядке. У больных с пе-
ритонитом MPI составлял от 16 до 41, в среднем 25,12, что соответ-
ствует литературным данным [8], а его превышение значения 15 
является показателем высокого риска возникновения осложнений. 

Тонкокишечные острые язвы возникли в традиционные сроки 
– от 3 до 5 суток у 6-и больных, а у одного пациента тонкокишеч-
ное содержимое появилось в послеоперационной ране на 17 сутки 
после операции по поводу межпетельных абсцессов (MPI 20) и за-
тем сформировался неполный наружный тонкокишечный свищ III 
типа (по В.И.Белоконеву, 2000).

Острые толстокишечные язвы с перфорацией возникли у 3-х 
больных в сроки от 5 до 12 суток.

Все перфорации были диагностированы либо интраоперацион-
но, либо по появлению кишечного содержимого по дренажам. Из 
9 больных с острыми язвами, у 8 была проведена операция. Опера-
тивное лечение заключалось только в ушивании перфораций. 

1 пациент с открывшимся наружным тонкокишечным свищем ле-
чился консервативно в связи с отсутствием перитонеальных явлений. 

У 5 больных острые язвы возникали однократно. Язвы были 
либо ушиты, либо лечились консервативно. У 4-х возникали по-
вторно, а у 1 больного – 7 раз. Одному пациенту, с множественными 
тонко-толстокишечными язвами , тонкокишечные были ушиты, 
толстокишечные велись консервативно. Впоследствии, тонкокишечные 
возникли вновь, сформировались наружные множественные тонко-
толстокишечные свищи, которые были закрыты консервативно.

Множественные перфоративные стрессовые язвы наблюдались 
у 4-х больных и одиночные у 5. В среднем было произведено 1,7 
ушиваний язв на одного больного.
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В основном, тонкокишечные язвы возникали в типичном 
месте: на расстоянии 50 см от связки Трейца. Но в одном случае 
множественные язвы располагались на расстоянии от 70 до 120 см 
от илеоцекального угла.

Средний возраст больных с осложнениями составил 61,4 года, 
но, в основном, превалировали больные преклонного возраста – 64-
85 лет. Молодые оперированы, в подавляющем количестве случаев, 
с острым деструктивным панкреатитом.

Интубация тонкого кишечника произведена в 5 случаях, 4 
больным интубация не проводилась. Длительная назоинтести-
нальная интубация была только у одного больного (в течение 14 
суток), но острые язвы у него возникли до проведения зонда. Лаваж 
брюшной полости был в 8 случаях и количество интервенций со-
ставило от 2 до 7 на одного пациента.

Из 9 больных с острыми перфоративными язвами выписано из 
стационара 6 и 3 умерло. Летальность при этой патологии состави-
ла 33,3%. Умершие больные провели в стационаре в среднем 21,3 
дня. Благополучно выписанные – 46,7.

Особо следует остановиться на истории болезни пациента Ч., 64 
года. Больной был оперирован в плановом порядке. Произведена 
резекция сигмовидной кишки с наложением первичного анастомо-
за конец-в-конец. На 5-ые сутки по дренажам из брюшной полости 
стало поступать кишечное содержимое. Больной был в срочном по-
рядке взят в операционную с предварительным диагнозом: несосто-
ятельность анастомоза. Во время релапаротомии выявлены острые 
тонкокишечные язвы на расстоянии 70 см, 1 м, 1,2 м от илеоцекаль-
ного угла, диаметром 8-10 мм. Толсто-толстокишечный анастомоз 
был состоятелен. Произведено ушивание острых язв с формирова-
нием лапаростомы. В дальнейшем, с периодичностью 2-3 суток у 
больного возникали новые острые язвы тонкой кишки и проводи-
лось их ушивание. Во время 4-ого ушивания петля тонкой кишки 
была выведена в рану, произведена попытка укрепить линию швов 
лоскутом кожи. Но манипуляция оказалась нерезультативной и язвы 
продолжали возникать вновь. В общей сложности, язвы ушивались 7 
раз но эффект достигнут не был. В итоге у больного сформировался 
полный тонкокишечный свищ в лапаротомную рану. 

До плановой операции у пациента MPI составлял только 5. 
Какой-либо аутоиммунной, гематологической, сосудистой пато-
логии не выявлено. Сахарный диабет отсутствует, гормональные 
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препараты не принимал, перитонит, до возникновения острых 
язв, отсутствовал. Ишемический/реперфузионный синдром, 
абдоминальный сепсис, синдром энтеральной недостаточности не 
наблюдались. Явной причины, способной объяснить появление и 
рецидив стрессовых язв тонкого кишечника и их перфорацию, не 
выявлено. До проведения плановой резекции сигмовидной кишки, 
какой-либо особой настороженности в отношении возможности 
возникновения подобного осложнения, не возникало. 

В итоге, больной с полным наружным тонкокишечным свищем IV 
типа, был выписан под наблюдение хирурга по месту жительства для 
проведения планового оперативного лечения через 4-6 месяцев. Па-
циент на операцию не явился и дальнейшая его судьба не известна.

Пытаясь анализировать данный случай, можно сказать, что, ис-
ходя из современных представлений о механизме возникновения 
стрессовых язв с перфорацией тонкого кишечника, объяснить их 
появление у данного конкретного больного крайне затруднительно.

Выводы
1. Анализируя данные открытых источников, следует принять 

во внимание предложение об использовании в лечении стрессовых 
острых язв кишечника более активной хирургической тактики. 
Основной операцией должна стать резекция петли тонкой кишки с 
наложением первичного или отсроченного анастомоза. Достижения 
современной анестезиологии и реаниматологии позволяют значи-
тельно расширять объем оперативного пособия тяжелым больным.

2. Однако, следует признать, что, используя достаточно рутинные 
методы оперативного лечения перфораций кишечника (в виде толь-
ко ушивания), в условиях общехирургического отделения городской 
больницы можно получать хорошие результаты: послеоперацион-
ная летальность при данной патологии составила 33,3%, что ниже 
приведенных в литературе данных почти в 3 раза [11]. 

3. Конечно, для достаточно достоверного вывода об 
эффективности применяемых методик в лечении острых 
перфоративных язв кишечника, представленного для анали-
за материала крайне мало, но и частота данного осложнения, по 
литературным источникам, не превышает 3-5% [11].

4. Известные на сегодняшний день механизмы развития острых 
стрессовых язв кишечника с перфорацией, не объясняют в доста-
точно полной мере патогенетические процессы, приводящие к их 
появлению. Вышеприведенный клинический случай возникнове-
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ния и упорного рецидивирования перфорирующих острых язв 
тонкого кишечника – яркое подтверждение данного тезиса.

5. Предлагаемый к использованию в широкой практике Ман-
геймский индекс перитонита (MPI), позволяет прогнозировать риск 
возникновения острых язв с перфорацией со значительной долей 
вероятности. Достаточно простой и информативный MPI может и 
должен более активно внедряться в общехирургическую практику.
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Резюме
Битюков С.Л., Чернов А.А. Результаты лечения послеоперационных кишечных 

стрессовых язв с перфорацией.
Возникновение острых стрессовых язв кишечника и их перфорация, яв-

ляется одним из самых тяжелых осложнений у хирургических больных после 
экстренных оперативных вмешательств. Существующее мнение, что патоге-
нетические механизмы развития данной патологии обусловлены метаболи-
ческими и микроциркуляторными нарушениями в кишечной стенке на фоне 
ишемического/реперфузионного синдрома, не объясняет в полной мере про-
цесс возникновения острых язв. В настоящее время нет эффективного способа 
хирургического лечения данной патологии. Применяемый метод ушивания 
перфораций, на сегодняшний день не является полностью адекватным ситуа-
ции. Предлагается более активная хирургическая тактика. В статье представ-
лен анализ случаев возникновения и лечения острых стрессовых кишечных язв 
с перфорацией по результатам деятельности общехирургического отделения 
городской больницы за 2 года. Предлагается использовать в широкой прак-
тике Мангеймский индекс перитонита для прогнозирования со значительной 
долей вероятности риска возникновения острых язв с перфорацией.

Ключевые слова: стрессовые язвы, перфорация, осложнения, лечение.
Summary

Bityukov S.L., Chernov А.А. Treatment results for postoperative perforated intestinal 
stress ulcers.

The occurrence of acute stress ulcers of the intestines and their perforation is 
one of the most severe complications in surgical patients after emergency surgery. 
The existing opinion that the pathogenetic mechanisms of development of this 
pathology are caused by metabolic and microcirculatory disorders in the intestinal 
wall against the background of the ischemic / reperfusion syndrome does not 
fully explain the process of the onset of acute ulcers. Currently there is no effective 
method of surgical treatment of this pathology. The method used for suturing the 
perforations is currently not fully adequate to the situation. A more active surgical 
tactic is proposed. The article presents an analysis of the incidence and treatment 
of acute stressful intestinal ulcers with perforation according to the results of the 
general surgical department of the city hospital for 2 years. It is proposed to use 
in wide practice the Mannheim peritonitis index for prediction with a signifi cant 
degree of risk of acute ulcers with perforation.

Key words: stress ulcers, perforation, complications, treatment.

Рецензент: к.мед.н., доцент А.В. Торба 
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УДК 616.1-053

СОСТОЯНИЕ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ У 
ДЕТЕЙ, РОЖДЕННЫХ ОТ ЮНЫХ МАТЕРЕЙ

И.Б. Ершова, А.В. Бондарь, Г.Г. Бондаренко
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Актуальность
В настоящее время заболевания сердечно-сосудистой системы за-

нимают одно из ведущих мест среди патологии детского возраста [1, 
2, 3]. Следует отметить, что до настоящего времени отсутствуют све-
дения, касающиеся состояния сердечно-сосудистой системы у детей, 
рожденных от юных матерей.  Указанные обстоятельства свидетель-
ствуют о несомненной актуальности выяснения состояния органов 
кровообращения у детей, рожденных от юных матерей.

Цель исследования - изучение состояния сердечно-сосудистой 
системы с обращением внимания на состояние биоэлектрической ак-
тивности миокарда, отражающую функциональное состояние сердца. 

Материалы и методы исследования
Изучение биоэлектрической активности миокарда проводилось 

с помощью электрокардиографии по стандартной методике. Оце-
нивались следующие функции сердца: проводимость, автоматизм, 
возбудимость, в состоянии покоя и под влиянием физической на-
грузки. Под наблюдением находилось 160 детей, консультируемых 
на базе ГУ «Луганская детская многопрофильная больница №3»  
ЛНР, рожденных юными матерями.         

Все дети были распределены на 4 возрастные группы следую-
щим образом: от 1 года до 4 лет – 40 детей, от 5 до 7 лет – 40, от 8 
до 11 – 40, от 12 до 14 лет – 40 детей. Количество обследованных 
в возрастных группах не имело различий, что позволило провести 
репрезентативные статистические сравнения.  

Полученные результаты и их обсуждение
Анализ полученных данных позволил выявить у 105 (65,6%) 

обследованных кардиальную патологию, основу которой составили 
невоспалительные, преимущественно, функциональные изменения. 
В частности, у 99 (61,9%) из них выявлена миокардиодистрофия, у 93 
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(58,1%) констатирована нейроциркуляторная дистония, у 72 (45%) – 
врожденная кардиальная патология, в том числе врожденные поро-
ки сердца – у 19 (11,9%). У данной категории детей выявлены следу-
ющие особенности биоэлектрической активности миокарда. 

Функция автоматизма. У 77 (48,1%) детей констатировано нару-
шение ритма. Наиболее часто встречалась синусовая тахикардия у 
69 (43,13%) человек, реже – синусовая брадикардия – у 35 (21,88%) 
детей. Третьим по частоте видом нарушения функции автоматиз-
ма была синусовая аритмия, выявленная нами у 32 (20%) детей. Ми-
грация водителя ритма отмечена у 6 (3,75%) обследованных, ритм 
коронарного синуса – у 2 (1,25%) детей. 

Функция возбудимости. Нарушение функции возбудимости в 
виде экстрасистолии зарегистрировано у 23 (14,38%) детей, причем 
наиболее часто у детей 4-й возрастной группы (15 детей – 9,38%). 
Большинство экстрасистол были правожелудочковыми и исходи-
ли из основания сердца. Во всех случаях они были нечастыми и не 
оказывали отрицательного влияния на состояние гемодинамики. 

Функция проводимости. Анализ материала исследования по-
зволил выявить у детей следующие электрокардиографические 
особенности предсердной проводимости. Изменение амплитуды 
зубца Р было зарегистрировано в 37,5% случаев (60 детей). При 
этом, увеличение вольтажа наблюдалось у 19,37 % (31 ребенок), 
снижение – у 18,13% (29 детей). Изменение длительности указан-
ного зубца выявлено в 15,0 % случаев (24 ребенка). Часто отмеча-
лась его зазубренность и расщепленность почти в 2 раза во втором 
стандартном отведении. Характеризуя предсердно-желудочковую 
проводимость у детей, рожденных от юных матерей, следует отме-
тить у трети обследованных изменение длительности интервала 
PQ как его увеличения, так и удлинения. Отклонение указанного 
интервала от изоэлектрической оси констатировано у 59 (36,88 %) 
обследованных. При исследовании внутрижелудочковой проводи-
мости у 27 (16,88%) детей выявлено уширение комплекса QRS почти 
в 2 раза во втором стандартном отведении. Увеличение амплитуды 
зубца R во втором стандартном отведении и первых грудных отве-
дениях регистрировалось в 17,5%  наблюдений. Уменьшение воль-
тажа данного зубца регистрировалось редко, у 4 (2,5%) детей. Изме-
нение формы зубца R отмечено у 52 (32,5%) обследованных. Наибо-
лее часто выявлялись его зазубренность, расщепленность и нали-
чие дополнительных зубцов. Следует отметить, что значительный 
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процент выявленных нарушений внутрижелудочковой проводи-
мости приходился на 4-ю возрастную группу.

При анализе фазы реполяризации были выявлены следующие 
особенности. Удлинение сегмента ST констатировано у 35 (21,9%) 
обследованных. Смещение указанного сегмента от изоэлектрической 
линии было у половины испытуемого контингента. У значительного 
количества детей, 82 (51,25 %) человека, наблюдалось изменение вольта-
жа зубца Т: увеличение – у 42 (26,25%) лиц; уширение указанного зубца 
выявлено в 43 (26,9 %) случаях наблюдения; косое смещение сегмента 
ST на 1,5 мм выше изоэлетрической линии в сочетании с переходом в 
высокоамплитудный положительный зубец Т наблюдалось у 19 (11,88) 
детей, и трактовалось нами как синдром «ранней реполяризации». 
Больше, чем у половины обследованных отмечалось изменение формы 
указанного зубца в виде зазубренности, двухфазности, двухвершиннос-
ти, инверсии, четкой симметричности, остроконечности, уплощения. 

Изучение функционального состояния миокарда у детей юных ма-
терей позволило выявить у 116 (72, 5%) лиц снижение толерантности 
к физической нагрузке. У значительного числа обследованных, 135 
детей – 84,38 %, регистрация биоэлектрической активности в условиях 
физической нагрузки констатировала функциональную недостаточ-
ность миокарда. Та, у всех детей отмечалась тахикардия с приростом 
сердечного ритма от 12% до 68,1%, в среднем 52,4%. В процессе нагруз-
ки наблюдалось замедление внутрипредсердной проводимости в виде 
статистически достоверного (р <0,02) удлинения продолжительности 
зубца Р. Причем, к концу 3-й минуты отдыха у детей не происходило 
возвращения длительности предсердного зубца к исходным величи-
нам. Наряду с этим у значительного числа  детей отмечено измене-
ние его вольтажа. Также наблюдалось замедление атриовентрикуляр-
ной и внутрижелудочковой проводимости. В процессе выполнения 
мышечной работы произошли изменения вольтажа зубца R, а именно 
появление его зазубренности в конце нагрузки. У 16 (10,0%) детей кон-
статирована электрическая альтернация зубца Р. Отмечалось измене-
ние конфигурации зубца Т, его инверсия, трансформация в двугорбый, 
двухфазный и отрицательный, уменьшение площади зубца Т, смеще-
ние сегмента ST от изолинии более, чем на 1 мм. 

Выводы
Полученные данные позволяют прийти к заключению о частых 

и выраженных изменениях сердечно-сосудистой системы у детей, 
рожденных от юных матерей. Об этом свидетельствуют выявленные 
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нами нарушения автоматизма, возбудимости и проводимости у боль-
шинства обследованных детей. Не исключено, что юный возраст ма-
тери, неподготовленность к материнству, психическая устойчивость, 
отягощенный акушерский анамнез могут оказывать неблагоприятное 
влияние на развитие плода, а в последующем и ребенка. Это необхо-
димо учитывать при наблюдении данного контингента детей. 
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Резюме
Ершова И.Б., Бондарь А. В., Бондаренко Г.Г. Состояние сердечно-сосудистой 

системы у детей, рожденных от юных матерей/
Высокая распространенность поражений сердечно-сосудистой системы у де-

тей во многом обусловлена здоровьем матери. Ранний возраст беременной спо-
собствует формированию у плода и будущего ребенка функциональных нару-
шений со стороны сердечно-сосудистой системы. Нами обследовано 160 детей, 
рожденных юными матерями. Анализ полученных данных позволил выявить у 
105 (65,6%) обследованных кардиальную патологию, основу которой составили 
невоспалительные, преимущественно, функциональные изменения. Это  нару-
шения автоматизма, возбудимости и проводимости. Полученные данные необ-
ходимо учитывать при наблюдении данного контингента детей.
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Summary

Ershova I.B., Bondar A. V., Bondarenko G.G. The state of the cardiovascular system 
in children born to young mothers/

The high prevalence of lesions of the cardiovascular system in children is largely 
due to the health of the mother. The early age of a pregnant woman contributes to 
the formation of functional disorders of the cardiovascular system in the fetus and 
the unborn child. We examined 160 children born to young mothers. The analysis 
of the obtained data revealed cardiac pathology in 105 (65.6%) of the examined 
patients, the basis of which was non-infl ammatory, mainly functional changes. 
These are violations of automatism, excitability and conduction. The obtained data 
should be taken into account when monitoring this contingent of children.

Key words: children, cardiovascular system, young mothers.

Рецензент: д.мед.н., профессор Т.А. Сиротченко
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ОСОБЕННОСТИ ПРОГРЕССИРОВАНИЯ 
ВНЕГОСПИТАЛЬНОЙ ПНЕВМОНИИ 
ПРИ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ 2 ТИПА

Ю.А. Манищенкова, Я.А. Соцкая
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНІВЕРСИТЕТ ШИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»

Введение
Пневмонии, ассоциированные с новой коронавирусной инфек-

цией (COVID-19), стали одним из крупнейших вызовов мировой 
системе здравоохранения начала XXI века. Массовое распростране-
ние инфекции привело к пандемии, охватившей все страны мира, 
и существенному увеличению нагрузки на медицинский персо-
нал в лечебных учреждениях.  В структуре общей заболеваемости 
болезней органов дыхания внегоспитальная пневмония занимает 
второе место у взрослого населения и первое у детей. Смертность 
от внегоспитальной пневмонии колеблется от 5 до 25-50% в зави-
симости от степени тяжести, механизмов развития и личности па-
циента (возраст, нутритивный статус, сопутствующие заболевания, 
состояние иммунной системы и др.), увеличиваясь с ростом забо-
леваний верхних дыхательных путей, вызванных пневмотропными 
вирусами. [1,4]. Пациенты с сахарным диабетом 2 типа (СД 2 типа) 
стали одной из первых групп риска, подверженных подобным 
внебольничным пневмониям. Как показывает практика, пнев-
мония -  одно из распространенных заболеваний у этого контин-
гента пациентов. Заболевания легких на фоне диабета протекают 
обычно тяжело, с частыми и довольно серьезным осложнениями, 
высокими показателями смертности. Они нередко сопровождают-
ся длительными и значительными нарушениями углеводного об-
мена [2, 4]. В первых же работах, посвященных изучению нового 
коронавируса SARS-CoV-2, было указано, что СД является одним 
из факторов повышенного риска развития атипичной пневмо-
нии COVID-19, быстрого присоединения бактериальной флоры 
и перехода болезни в тяжелую, и даже в критическую форму, 
вплоть до необходимости аппаратной ИВЛ, учитывая степень тя-
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жести дыхательной недостаточности. По данным статистики ле-
тальность в данной группе составляет около 7-8% [3, 5]. Атипичное 
течение вирусных пневмоний и отсутствие на современном этапе 
эффективной этиотропной терапии вызвало потребность в дальней-
шем изучении данной проблемы и выявления особенностей на ран-
нем этапе течения заболевания, отягощенного наличием СД 2 типа. 

Целью работы являлось изучение особенностей и клинического 
течения пневмонии у больных с СД 2 типа.

Материал и методы исследования
Под наблюдением находилось 32 пациента с внегоспитальной 

двухсторонней полисегментарной пневмонией и сопутствующим 
СД 2 типа в возрасте от 43 до 60 лет – основная группа.  Средний воз-
раст пациентов составлял 53±3,2 года. Наблюдение и лечение про-
водилось в условиях ГУ ЛНР «Луганская городская многопрофиль-
ная клиническая больница №1». Диагноз устанавливали на осно-
вании данных анамнеза, клинических проявлений, лабораторных 
и инструментальных методов исследования. Всем пациентам про-
водили общеклинические и биохимические обследования.

Группу сравнения составили 34 пациента с внегоспитальной 
двухсторонней полисегментарной пневмонией без сопутствующе-
го СД 2 типа в возрасте от 40 до 60 лет.  Средний возраст пациентов 
составлял 54±2,2 года.

Анализ полученных данных проводили методом математичес-
кой обработки с использованием стандартного пакета программ с 
определением критерия Стьюдента. За минимальный порог досто-
верности принимали значение р<0,05.

Полученные результаты и их обсуждение
При госпитализации в ГУ ЛНР «Луганская городская много-

профильная клиническая больница №1», все больные находились 
в диагностическом отделении до получения результатов поли-
меразной цепной реакции (ПЦР) посева из носа и ротоглотки на  
COVID-19. Все исследуемые больные были с отрицательным ПЦР 
тестом и подтвержденной рентгенологически или МСКТ внегоспи-
тальной двусторонней полисегментарной вирусной пневмонией 
неуточненного генеза.  

Учитывая данные анамнеза и течения процесса у пациентов в 
основной группе, больные поступали в стационар на 5-7 сутки от 
начала заболевания. В то же время, в группе сравнения пациенты 
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лечились амбулаторно до развития пневмонии 10-12 дней. При пер-
вичном осмотре в основной группе жалобы распредились в следую-
щем соотношении: повышение температуры тела до фебрильных 
цифр наблюдалось у 26 (81,3%) пациентов, субфебрильных – 6 
(18,8%); общую  слабость отмечали все больные (100%); на боль в 
мышцах жаловались 23 (71,8%) пациента; на кашель 27 (84,4%): 
из них на сухой непродуктивный кашель 24 (75%) пациента, со 
скудным выделением мокроты - 8 (25%); одышка беспокоила 29 
(90,6%) больных, учащение частоты дыхания, а следовательно и 
тяжести одышки было связано с наличием незначительной физи-
ческой нагрузки; сухость во рту, чувство жажды сопровождали 26 
(81,25%) пациентов; гипо- или аносмию, извращение вкуса отме-
чали 14 (43,8%) больных. При первичном осмотре в группе срав-
нения жалобы распредились следующим образом: повышение 
температуры тела до фебрильных цифр наблюдалось у 30 (88,2%) 
пациентов, субфебрильных – 4 (11,8%); общая  слабость беспоко-
ила всех больных (100%); на боль в мышцах жаловались 28 (82,4%) 
пациента; на кашель 31 (91,2%): из них на сухой непродуктивный 
кашель 23 (74,2%) пациента, со скудным выделением мокроты - 8 
(25,8%); одышку отмечали 25 (973,5%) больных,; гипо- или анос-
мию, извращение вкуса отмечали 21 (61,8%) больных. Cатурация 
(SpO2)  у больных обеих групп колебалась в пределах от  78% до 
93%, то есть течение пневмонии сопровождалось дыхательной не-
достаточностью различной степени. Однако у больных с СД 2 типа 
степень тяжести дыхательной недостаточности была больше и они 
чаще нуждались в кислородной поддержке. К тому же длитель-
ность кислородной поддержки на 5-7 дней была больше у больных 
основной группы. В клиническом анализе крови у всех пациен-
тов отмечался выраженный лейкозитоз (17 – 28*109/л) со сдвигом 
формулы влево и резкой лимфоцитопенией, увеличение скорос-
ти оседания эритроцитов превышало во всех случаях 30 мм/ч. У 
всех госпитализированных больных основной группы зафикси-
рована декомпенсация СД. Уровень гликемии, даже на фоне пе-
ревода больных с пероральных сахароснижающих препаратов на 
инсулинотерапию, дестабилизировался и достигал 20-28 ммоль/л. 
Уровень С-реактивного белка в обеих группах колебался от 60 г/л 
до более 100 г/л. В основной группе повышение уровня Д-димера 
наблюдалось у 17 (53,1%) от всех поступивших, при чем клиничес-
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кие проявления тромбоємболии мелких вервей легочной артерии 
наблюдались значительно реже – в 7 (21,9%) случаях; в групе срав-
нения у 12 (35,3%) и 3 (8,8%) соответственно. На обзорной рентге-
нограмме  органов грудной клетки - признаки  двухсторонней по-
лисегментарной пневмонии   у 100% обследуемых двух групп. По 
результатам МСКТ – изменение по типу «матовых стекол» с пора-
жением от 35 до 80% легочной ткани.

Выводы
1. При инфицировании пациентов с СД 2 типа острой респи-

раторной вирусной инфекцией, присоединение бактериальной 
флоры и развитие пневмонии наблюдается на более ранних сро-
ках, чем у больных без наличия сопутствующей патологии.

2. Системный воспалительный процесс более выражен при на-
личии СД 2 типа, однако клинические проявления и данные физи-
кального исследования не всегда коррелируют с тяжестью состоя-
ния пациента.

3. У больных с пневмонией на фоне сопутствующего СД 2 типа 
осложнения в виде тромбоэмболии мелких ветвей легочной арте-
рии наблюдались чаще на 31,2%, что указывает на большую склон-
ность к гиперкоагуляции и требует назначения антикоагулянтов 
на раннем этапе.

4. Учитывая характер течения пневмонии (средней и тяжелой 
степени) при сопутсвующем СД 2 типа, необходимы: ранняя гос-
питализация пациентов, перевод на инсулинотерапию, адекватная 
этиотропная и патогенетическая терапия, постоянный монито-
ринг сатурации, проведение своевременной кислородотерапии со-
ответсвенно клиническим показаниям.
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Резюме
Манищенкова Ю.А., Соцкая Я.А. Особенности прогрессирования внегоспи-

тальной пневмонии при сахарном диабете 2 типа.
В статье проанализированы особенности течения внегоспитальной 

пневмонии на фоне сахарного диабета 2 типа на основании клинических, 
лабораторных, инструментальных методов исследования пациентов. Прове-
ден сравнительный анализ с развитием негоспитальной пневмонии без сопут-
ствующего сахарного диабета. 

Ключевые слова: негоспитальная пневмония, сахарный диабет, диагности-
ка, клиническая картина.

Summary
Manischenkova Yu.A., Sotskaya Ja.A. Features of the progression of extrahospital 

pneumonia in type 2 diabetes mellitus.
In the article have analysed the features of the course of extrahospital pneumonia 

against the background of Type 2 diabetes mellitus on the basis of Clinical, 
Laboratory  and instrumental methods of patient research. A comparative analysis 
was performed with development of extrahospital pneumonia without concomitant 
diabetes mellitus. 

Key words: extrahospital pneumonia, diabetes mellitus, diagnosis, clinical 
picture.
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94

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

УДК 616.24-007.271-036.12+613.633

НАРУШЕНИЯ ИММУННОГО ОТВЕТА ПРИ ПЫЛЕВОЙ 
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им. М. Горького»

Введение
В ответ на длительное (10–15 и более лет) вдыхание угольно-по-

родной пыли различной дисперсности, состава и концентрации при 
патологической реактивности у некоторых работников возникают 
профессиональные заболевания органов дыхания [1]. Вследствие 
срыва регуляторных механизмов системный воспалительный про-
цесс прогрессирует даже в ситуации, когда воздействие иницииру-
ющих факторов (угольной пыли, аэрозолей, микроорганизмов) уже 
прекращен. Именно системное воспаление как таковое является ак-
тиватором формирования иммунопатологических процессов при 
пылевой хронической обструктивной болезни легких (ПХОБЛ) [2]. 

Цель исследования заключалась в анализе динамики иммуно-
логических нарушений у больных ПХОБЛ на фоне разные режи-
мов лечения.

Материал и методы исследования
В исследование включен 361 больной ХОБЛ, из них 132 пациен-

тов с ПХОБЛ и гипер-/дислипидемией, а также 129 – с не пылевой 
формой заболевания и дислипидемией. В зависимости от наличия 
или отсутствия пылевого этиологического фактора ХОБЛ, группы 
больных были разделены на группу А (пациенты с ПХОБЛ) и груп-
пу Б (с не пылевой ХОБЛ). Представители группы А (с ПХОБЛ), 
методом случайной выборки были распределены в 3 подгруппы, 
гомогенные по полу (все мужчины), возрасту (t=0,15, р=0,86), дли-
тельности и тяжести заболевания (t=0,45, р=0,34 и χ 2=0,52, р=0,30 
соответственно). 1а подгруппа (n=45) включала пациентов, которые 
получали только базисную терапию продленным бета-2 агонистом 
и при необходимости ингаляционным кортикостероидом. 2а (n=44) 
подгруппа получала аналогичное лечение, но с проведением сеансов 
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гипербарической оксигенации (ГБО). 3а подгруппа (n=43) получала 
такое же медикаментозное лечение, но с гипокси-гиперокситерапией 
(ГГТ). 4а подгруппа состояла из 40 условно здоровых мужчин анало-
гичного возраста. Представители группы Б (с не пылевым ХОБЛ) ме-
тодом случайной выборки были распределены также в 3 подгруппы 
наблюдения, статистически однородные по полу (все мужчины), воз-
расту (t=0,10, р=0,91), длительности и тяжести заболевания (t=0,30, 
р=0,50 и χ 2=0,43, р=0,38 соответственно). 1б (n=44) подгруппа включала 
пациентов, которые получали только базисную терапию продленным 
бета-2 агонистом и при необходимости ингаляционный кортикосте-
роид. 2б (n=42) подгруппа получала аналогичное базисное лечение, 
но с проведением сеансов ГБО. 3б подгруппа (n=43) получала такое же 
медикаментозное лечение с ГГТ. 4б подгруппа состояла из 40 условно 
здоровых мужчин аналогичного возраста. 

Подгруппы 3а и 3б получали 15-ти дневные сеансы ГГТ при по-
мощи аппарата «Тибет-4», «Newlife», Россия [3, 5]. Курсы ГГТ проводи-
ли амбулаторно ежеквартально.

Сеансы ГБО проводились в барокамерах БЛКС-303МК. Курс 
включал 10 сеансов, величина избыточного давления 0,2-0,5 атм., 
экспозиция изопрессии 30-40 мин. [7-8]. Курсы ГБО проводили ам-
булаторно ежеквартально.

Для определения поверхностных антигенов типа СD3+, СD4+, 
СD8+, CD16+, СD22+, суспензию мононуклеаров наносили на пред-
метное стекло. Высушенные не фиксированные мазки, завернутые 
в фольгу, сохраняли при (-20) – (-70)° С на протяжении 3-6 месяцев. 
Извлеченные из холодильника препараты доводили до комнатной 
температуры, разворачивали фольгу и опускали в забуферный фи-
зиологический раствор на 15-20 с. Излишки жидкости со стекла уда-
ляли колебаниями. На тыльной поверхности стекла помечали зону 
нанесения антител. По краям зоны жидкость тщательно устраняли 
фильтровальной бумагой или электроотсосом. Наносили 10-20 мкл 
антител в рабочем разведении, инкубировали на льду во влажной 
камере 45-60 минут. Капли струшивали, смывали потоком забуфе-
ренного физиологического раствора из пастеровской пипетки, на-
правленной выше зоны нанесения антител на протяжении 5-10 сек, 
промывали в 3-х сменах забуференного физиологического раствора 
по 5 минут. Жидкость с тыльной стороны стекла и по краям зоны на-
несения антител убирали и наносили меченные FІТСом антивидовые 
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антитела в рабочем разведении на 45-60 минут. После трехкратного 
отмывания в забуференном физиологическом растворе на стекло 
наносили 50% раствор глицерина и 4% формальдегида. Подсчет ре-
зультатов осуществляли при помощи люминесцентного микроскопа 
со светофильтрами. Меченные клетки считали по зеленой флюорес-
ценции клеточной поверхности диффузного или очагового характе-
ра. Подсчет проводили относительно 200 клеток с контролем при ис-
пользовании фазово-контрастной микроскопии по количеству кле-
ток с цитоплазматической мембраной, которая светится более, чем 
на 1/3 периметра или с гранулированным свечением мембраны или 
клеток, которые создали «шапочки». Параметры иммунограммы 
изучали исходно, через 6 месяцев и через 3 года.

Статистическая обработка результатов была проведена при по-
мощи пакета прикладных программ Statistica for Windows, Release 
6.5 StatSoft, Inc. Нормальность распределения оценивали в тесте 
Колмогоров-Смирнова. Цифровые данные в таблице представлены 
как средние значения и их ошибки (М±m). Достоверность разли-
чий цифровых показателей между этапами исследования оцени-
вали при помощи t – критерия для зависимых выборок. Достовер-
ность межгрупповых различий количественных показателей оце-
нивалось при помощи t – критерия для независимых выборок. Для 
оценивания различий качественных показателей использовали не-
параметрический критерий χ 2. Различия считались статистически 
значимыми при уровне достоверности р<0,05.

Полученные результаты и их обсуждение
Абсолютное содержание Т-лимфоцитов в периферической кро-

ви больных пылевой ХОБЛ было статистически достоверно ниже, 
чем у лиц с беспылевым вариантом заболевания. При этом, уровень 
CD3+ в подгруппах группы А был достоверно ниже, чем в группе 
контроля (табл.). 

Если различия между содержанием CD3+ у больных и здоровых 
в подгруппах группы А равнялась в среднем 0,6х109/л, то в по-
дгруппах группы Б, такая разница составила 0,5х109/л. При анали-
зе в динамике наблюдения оказалось, что в подгруппе 1а наблю-
дался постепенный статистически значимый регресс численности 
CD3+. Менее выраженное тенденционное угнетение продукции 
Т-лимфоцитов имела место в подгруппе 2а. 
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Таблица 
Динамика показателей иммунограммы крови в подгруппах 

больных ХОБЛ на этапах наблюдения и у здоровых, (M±m)
Пока-
затели

1а 
(n=45)

2а 
(n=44)

3а 
(n=43)

4а
 (n=40)

CD3+ 
(109/л)

1,8±0,03**

1,7±0,02**

1,4±0,01**●▲

1,9±0,03**

1,8±0,04**

1,7±0,0410**●

1,9±0,02**

2,0±0,0311 12**

2,4±0,0111 12●▲

2,5±
0,03

CD4+ 
(109/л)

0,55±0,01**

0,53±0,02**⌂
0,50±0,03**●▲

0,55±0,04**

0,54±0,02**⌂
0,54±0,0210**

0,56±0,01**

0,57±0,0211 12**

0,61±0,0911 12**●▲

0,69±
0,02

CD8+ 
(109/л)

0,72±0,02**

0,75±0,04**⌂
0,76±0,02**●

0,71±0,01**

0,71±0,0110**

0,66±0,0310**●▲

0,72±0,03**

0,65±0,0411 12**⌂
0,60±0,0111 12**●▲

0,52±
0,02

CD16+ 
(109/л)

0,12±0,01**

0,12±0,02**

0,11±0,03**

0,12±0,02**

0,11±0,02**

0,11±0,03**

0,12±0,01**

0,13±0,0512**

0,15±0,0611 12**●▲

0,18±
0,01

CD22+ 
(109/л)

0,48±0,02**

0,48±0,01**

0,50±0,02**●▲

0,48±0,01**

0,48±0,02**

0,46±0,0610**●▲

0,48±0,03**

0,46±0,0411 12**⌂
0,45±0,0511 **

0,42±
0,02

ЦИК, 
у.е.

225,8±0,09**

229,4±0,12**⌂
245,0±0,07**●▲

226,0±0,06**

225,9±0,0510**

214,7±0,0610**●▲

226,3±0,07**

220,5±0,0411 12**⌂
212,1±0,0511 12**●▲

210,6±
0,08

Пока-
затели

1б 
(n=44)

2б
 (n=42)

3б
 (n=43)

4б 
(n=40)

CD3+ 
(109/л)

2,1±0,03147**

2,0±0,0414**

1,9±0,02147**▲●

2,1±0,02258**

2,1±0,01258**

2,1±0,05258**

2,2±0,02369**

2,3±0,03369**

2,5±0,0436**●▲

2,7±
0,04*

CD4+ 
(109/л)

0,59±0,03147**

0,55±0,047**⌂
0,54±0,0217**●

0,60±0,01258**

0,60±0,02258**

0,62±0,0325**●▲

0,59±0,02369**

0,62±0,04369**⌂
0,64±0,02369**●

0,65±
0,03*

CD8+ 
(109/л)

0,61±0,01147**

0,61±0,01147**

0,60±0,0314**

0,61±0,03258**

0,55±0,04258**⌂
0,54±0,01258**●

0,61±0,03369**

0,51±0,04369**⌂
0,49±0,01369**●▲

0,47±
0,03*

CD16+ 
(109/л)

0,14±0,01147**

0,14±0,0214**

0,14±0,0314**

0,14±0,02258**

0,15±0,02258

0,15±0,0325

0,14±0,01369**

0,15±0,05369

0,16±0,0636●

0,16±
0,02*

CD22+ 
(109/л)

0,45±0,02147**

0,44±0,01147**

0,44±0,0214**

0,45±0,01258**

0,44±0,02258**

0,43±0,06258**●

0,45±0,05369**

0,44±0,04369**

0,42±0,03369**●▲

0,40±
0,03*

ЦИК, 
у.е.

225,9±0,06**

224,3±0,087**

223,2±0,077**●

226,0±0,05**

224,0±0,0428**

220,0±0,0628**●▲

225,7±0,10**

221,5±0,0436**⌂
220,1±0,0536**●▲

218,6±
0,09*
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Примечание: в каждой клеточке таблицы с результатами исследования пока-
зателей иммунограммы приведены показатели I – исходно, II – через 6 месяцев, 
III - через 3 года; 1 - различия между аналогичными показателями  в  подгруппе 
1а и 1б статистически достоверны;  2 – различия между аналогичными пока-
зателями в подгруппе 1а и 2б статистически достоверны;  3 – различия между 
аналогичными показателями в подгруппе 1а и 3б статистически достоверны; 
4 – различия между аналогичными показателями    в  подгруппе 2а и 1б статис-
тически достоверны;  5 – различия между аналогичными показателями в по-
дгруппе 2а и 2б статистически достоверны;  6 – различия между аналогичными 
показателями в подгруппе 2а и 3б статистически достоверны; 7 – различия 
между аналогичными показателями в подгруппе 3а и 1б статистически 
достоверны;  8 – различия между аналогичными показателями в подгруппе 3а 
и 2б статистически достоверны;  9 – различия между аналогичными показа-
телями в подгруппе 3а и 3б статистически достоверны;  10 – различия между 
аналогичными показателями в подгруппе 1а и 2а статистически достоверны; 
11 - различия между аналогичными показателями в подгруппе 1а и 3а статис-
тически достоверны; 12 - различия между аналогичными показателями в по-
дгруппе 2а и 3а статистически достоверны; * - различия между аналогичными 
показателями в подгруппах здоровых (4а и 4б) статистически достоверны; ** – 
различия между аналогичными показателями у больных и здоровых в каждой 
из групп (А и Б) статистически достоверны; ⌂ - различия между аналогичными 
показателями на I и II этапах исследования статистически достоверны; ● - раз-
личия между аналогичными показателями на I и III этапах исследования ста-
тистически достоверны;  ▲ - различия между аналогичными показателями на 
II и III этапах исследования статистически достоверны.

В подгруппе 3а, напротив, первоначальная тенденция роста на этапе 
3 сменилась достоверным увеличением численности Т-лимфоцитов. В 
подгруппе 1б имело место также, как и в подгруппе 1а, угнетение лим-
фоцитарного ростка, хотя и не столь выраженное. В подгруппе 2б ди-
намика уровня лимфоцитов отсутствовала. А в подгруппе 3б имел мес-
то рост, причем лишь тенденционный в сравнении с подгруппой 3а.

Хелперная активность лимфоцитов исходно пребывала в со-
стоянии угнетения, причем в большей степени это характерно для 
группы А. При исследовании в динамике оказалось, что в подгруп-
пе 1а хелперная функция продолжала ухудшаться, в подгруппе 
2а она была без изменения, а в подгруппе 3а активировалась, од-
нако не сразу, а лишь к 3-му этапу наблюдения, т.е. через 3 года. 
Изменения в подгруппах групп Б имели сходные, хотя и не столь 
интенсивные изменения. Касались они преимущественно прогрес-
сивного снижения численности хелперов в подгруппе 1б и 2б (на 
этапе 3). В подгруппе 3б, напротив, наблюдалась тенденция к акти-
вации хелперной функции. 
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У больных пылевой ХОБЛ наблюдалось увеличение количества 
CD8+, причем исходные параметры в подгруппах группы А статис-
тически достоверно превосходили не только группу контроля (4а), 
но и стартовые параметры подгрупп группы Б, что указывает на ак-
тивацию механизмов цитотоксичности, лежащих в основе вторично-
го повреждения клеток и последующего за этим видоизменении их 
антигенных свойств. Следует отметить, что при естественном течении 
заболевания в подгруппе 1а происходило только увеличение данного 
показателя. В подгруппе 2а, напротив, имела место запоздалая во вре-
мени реакция снижения Т-киллеров, а в подгруппе 2а, определялась 
статистически достоверная регрессия данного показателя. У больных 
с не пылевой ХОБЛ активация хелперной активности была не столь 
интенсивной, как при пылевом варианте заболевания. 

При динамическом наблюдении в подгруппе 1б измене-
ний не установлено, в подгруппе 2б установлен статистически 
достоверный регресс показателя, а в подгруппе 3б – более интен-
сивное, чем в подгруппе 2б, снижение киллерной активности, при-
чем до уровня здоровых людей (подгруппа 4б). 

Исходный уровень CD16+ был сниженным у больных пылевым 
вариантом заболевания в большей степени, чем у пациентов с не 
пылевым вариантом. Относительно здоровых содержание CD16+ 
было статистически достоверно ниже. Лечение у представителей 
группы А оказывало статистически достоверное воздействие только 
в подгруппе 3а. Аналогичные изменения были и у представителей 
подгруппы 3б, при этом, достоверных отличий на финальном этапе 
исследования между этими подгруппами установлено не было. 

У больных, в отличие от здоровых, имеет место избыточная ак-
тивация В-лимфоцитарного ростка, более выраженная в группе А. 
При анализе динамики уровня CD22+ оказалось, что в подгруппе 
1а имеет место достоверное увеличение абсолютного содержания 
В-лимфоцитов, в подгруппе 2а, напротив, достоверное снижение, 
причем более выраженное у представителей подгруппы 3а. На 
финальном (3-ем) этапе исследования величина CD22+ не дости-
гла соответствующего значений в подгруппе контроля (4а). Среди 
представителей группы А изменения параметров было иным. Так, 
в подгруппе 1б изменения не установлены вообще, в подгруппе 
2б имело место неинтенсивное, но достоверное снижение, более 
выраженное у пациентов подгруппы 3б. В подгруппе 3б на финаль-
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ном этапе исследования численность В-лимфоцитов статистически 
не отличалась от аналогичной у здоровых (подгруппы 4б).

Титр ЦИК у больных исходно статистически достоверно превышал 
значения в каждой из групп контроля. При этом, во всех подгруппах 
больных титр иммунных комплексов достоверно снижался, с макси-
мальной интенсивностью в подгруппах 3а и 3б. При этом, на 3-м этапе 
исследования значения у больных этих подгрупп статистически не 
отличались от аналогичных в контрольных группах.

При профессиональной ХОБЛ почти всегда отмечается сниже-
ние количества СD3+лимфоцитов, CD4+ лимфоцитов, соотноше-
ния CD4+/СD8+лимфоцитов и относительного повышения чис-
ленности СD8+лимфоцитов, пропорционально уровню цитокинов 
в крови [4]. При обследовании больных с ПХОБЛ и пневмоконио-
зом установлено, что независимо от той или иной нозологической 
формы пылевой патологии легких [10-11]. Стимуляция избыточной 
продукции этого цитокина у работающих в условиях воздействия 
промышленных фиброгенных аэрозолей провоцирует инфиль-
трацию тканей бронхиального дерева и легких нейтрофилами и 
дополнительное повреждение тканей ферментами.

Попадая в бронхи и легкие, угольная пыль осаждается, вызывая 
развитие абактериального/асептического воспаления [6], а со вре-
менем индуцирует уже аутоиммунные процессы, направленные 
против отдельных анатомических структур респираторных орга-
нов. Воздействие промышленной пыли может усугубляться другими 
неблагоприятными производственными факторами: физико-хими-
ческими особенностями пыли, нагревающим и влажным микрокли-
матом на больших глубинах залегания угольных пластов, тяжелым 
физическим трудом, неблагоприятными факторами внешней среды 
(гелеометеофакторы), а также возрастом, длительностью и интенсив-
ностью курением, которое потенцирует воздействие промышленных 
газов, аэрозолей и пыли, инфекциями, генетической предрасполо-
женностью, в том числе дефицитом α1-антитрипсина [9].

Выводы
1. Иммунологические нарушения у больных ПХОБЛ характери-

зуются значительной депрессией Т-лимфоцитарного (в особеннос-
ти хелперного) ростка и компенсаторной, по-видимому, вторич-
ной актацией продукции цитотоксических киллеров, активных 
В-лимфоцитов и иммунных комплексов, что свидетельствует о 
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сложном и многоуровневом механизме дисбаланса иммунного 
ответа с активацией неспецифических аутоиммунных реакций. 

2. При этом у больных ПХОБЛ тяжесть нарушений иммуноло-
гических реакций была более выраженной, чем у лиц с не пылевым 
вариантом. Частичное восстановление исходно существующей 
Т-лимфопении и снижение гиперреактивности В-лимфоцитарной 
системы и аутоиммунитета наблюдается на фоне использования 
ГБО, но в большей степени при применении ГГТ.

Литература
1. Агапова, Ю. Р. Аутоиммунный синдром как маркер длительного и 

прогностически неблагоприятного течения хронической обструктивной 
болезни легких и бронхиальной астмы / Ю. Р. Агапова, А. В. Гулин, Е. В. 
Малышева // Лечебное дело. - 2014. - №1. - С. 84-90.

2. Актуальные проблемы пульмонологии в современной профпатологичес-
кой клинике / Л. А. Шпагина, Е. Л. Потеряева, О. С. Котова, И. С. Шпагин, Е. Л. 
Смирнова // Медицина труда и промышленная экология. -2015. - № 9.  - С. 11-14.

3. Артемова, Л. В. Влияние лечебно-реабилитационных программ 
на клинико-функциональные показатели профессиональной обструктив-
ной болезни легких / Л. В. Артемова, В. Г. Суворов // Медицина труда и 
промышленная экология. – 2020. - №4. – С. 29-35.

4. Бектасова, М.В. Клеточный иммунитет у медицинских работни-
ков с профессиональной бронхиальной астмой и обструктивным бронхитом 
[Текст] / М. В. Бектасова, В. А. Капцов, А. А. Шепаев // Гигиена и санитария. 
- 2013. - № 2. - С. 34-36.

5. Братик, А. В. Эффективность интервальной гипоксической трени-
ровки в медицине и спорте / А. В. Братик, Т. Н. Цыганова // Вестник новых 
медицинских технологий. – 2013. - №1. – С. 12-18. 

6. Брыляева, Е. В. Иммуногенетические исследования хронической об-
структивной болезни легких / Е. В. Брыляев, Н. Н. Крюков, А. В. Жестков // 
Пульмонология. - 2011. - № 3. - С. 55–57.

7. Гипербарическая оксигенация как метод иммунокоррекции при ре-
цидивирующем течении хронического обструктивного бронхита.  [Текст] / 
Е. А. Петрова, С. И. Сокуренко, М. П. Корниенко // Вопросы гипербарической 
медицины. - 2010. - №1-2, Вып. 13. - С. 55-56.

8.  Ладария, Е. Г. Гипербарическая оксигенация в комплексном лечении 
пациентов с хроническими обструктивными заболеваниями легких пылевой 
этиологии / Е. Г. Ладария, А. А. Гринцова // Вопросы гипербарической 
медицины. - 2010. - №1-2, вып. 13. - С. 33-34. 

9. Николенко, О. Ю. Иммунопатогенетические нарушения при хрони-
ческом обструктивном пылевом бронхите / О. Ю. Николенко, Д. О. Ласт-



102

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

ков, В. Ю. Николенко // Архив клинической и экспериментальной медицины. 
– 2019. – Т. 28, № 2. – С. 172-179.

10. Clinical variables impacting on the estimation of utilities in chronic ob-
structive pulmonary disease / M. Miravitlles, A. Huerta, M. Valle, [et al.] // Int. J. 
Chron. Obstruct. Pulmon. Dis. - 2015. – №10. - P.367-77.

11. COPD immunopathology / G. Caramori, P. Casolari, A. Barczyk [et al.]// 
Semin. Immunopathol. - 2016. - №38(4). - P.497-515.

Резюме
Мухин И.В., Ляшенко Е.Г. Нарушения иммунного ответа при пылевой хрони-

ческой обструктивной болезни легких с дислипидемией.
Хроническое обструктивное заболевание легких пылевой этиологии остается 

ведущим заболеваем работников угольной отрасли. Механизмы его формиро-
вания и прогрессирования во многом отличны от классических представлений у 
пациентов с не пылевым вариантом заболевания. Иммунологические нарушения 
при пылевой ХОБЛ играют одну из ведущих патогенетических направлений, обес-
печивающих более быстрое прогрессирование заболевание и раннее развитие 
осложнений. Иммунологические нарушения у больных пылевым вариантом за-
болевания характеризуются значительной депрессией Т-лимфоцитарного (в осо-
бенности хелперного) ростка и компенсаторной, вторичной актацией продукции 
цитотоксических киллеров, активных В-лимфоцитов и иммунных комплексов. 
Тяжесть иммунологических нарушений была более выраженной, чем у лиц с не 
пылевым вариантом заболевания. Частичное восстановление исходно существую-
щей Т-лимфопении и снижение гиперреактивности В-лимфоцитарной системы и 
аутоиммунитета наблюдается на фоне использования гипербарической оксигена-
ции, но в большей степени при применении сеансов гипокси-гиперокситерапии.

Ключевые слова: иммунологические нарушения, хроническая обструктив-
ная болезнь легких пылевой этиологии, дислипидемия. 

Summary
Mukhin I.V., Lyashenko E.G. Immune response disturbances in chronic obstructive 

pulmonary disease with dyslipidemia. 
Chronic obstructive pulmonary disease of dusty etiology remains the leading 

disease among coal workers. The mechanisms of its formation and progression are 
largely different from the classical concepts in patients with a non-dusty variant of the 
disease. Immunological disorders in dusty COPD play one of the leading pathogenetic 
directions, providing a faster progression of the disease and early development of 
complications. Immunological disorders in patients with the dusty variant of the 
disease are characterized by a signifi cant depression of the T-lymphocytic (especially 
helper) sprout and compensatory, secondary activation of the production of cytotoxic 
killers, active B-lymphocytes and immune complexes. The severity of immunological 
disorders was more pronounced than in individuals with a non-dust variant of the 
disease. Partial restoration of the initially existing T-lymphopenia and a decrease in 
the hyperreactivity of the B-lymphocytic system and autoimmunity are observed 
against the background of the use of hyperbaric oxygenation, but to a greater extent 
with the use of hypoxy-hyperoxytherapy sessions.

Key words: immunological disorders, chronic obstructive pulmonary disease of 
dusty etiology, dyslipidemia.

Рецензент: д.мед.н., профессор Л.Н. Иванова
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СОПОСТАВЛЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 
ПАТОГИСТОЛОГИЧЕСКОГО ИССЛЕДОВАНИЯ 

ПУНКЦИОННОЙ БИОПСИИ ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ С РЕЗУЛЬТАТАМИ ИЗУЧЕНИЯ УДАЛЕННОГО 

ОРГАНА ПОСЛЕ РАДИКАЛЬНОЙ ОПЕРАЦИИ

В.В. Родович, Х.А. Азаб 
ГУ ЛНР «ЛУГАНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ 

УНИВЕРСИТЕТ ИМЕНИ СВЯТИТЕЛЯ ЛУКИ»
 
Введение
Рак предстательной железы (РПЖ) часто является билатеральным 

процессом, которыйне всегда точно определяется помощью диаг-
ностической трансректальной ультразвуковой биопсии (TRUS) [1]. 
Патологическая стадия является одним из важнейших предикторов 
результатов лечения РПЖ. Показатель Глисона удаленного хирур-
гического образца оказался надежным предиктором выживания. 
Однако, оценка по шкале Глисона ядер биопсии и латеральнос-
ти опухоли часто отличается от классификации и места опухоли 
в образце простаты [2 – 5]. Несмотря на лавинообразное увеличе-
ние проб ПСА для скрининга РПЖ, а также частоту выполняемых 
пункционных биопсий окончательно не изучен вопрос точностт 
биопсии в прогнозировании патологической градации и патоло-
гической стадии РПЖ в резекционном препарате [6]. Мы выбрали 
исследование образца биопсии по сравнению с корреляцией с хи-
рургическим патологическим образцом и его последствиями у па-
циентов с клинически локализованным раком простаты, которых 
лечили радикальной простатэктомией.

Материалы и методы исследования
Изучено100 больных РПЖ, которым была выполнена радикаль-

ная ретропубическая простатэктомия после TRUS-биопсии простаты. 
Возраст пациентов был от 46 до 71 года (в среднем 62,5 года) и уровень 
ПСА от 2 нг/мл до 56 нг/мл (в среднем 6,85 нг/мл). Все пациенты 
имели клинически ограниченное заболевание. У всех пациентов 
было по меньшей мере 12 ядер в 4 зонах биопсии. Пунктированы по 
3 ядра (вершина, середина и основание) из каждой из 4 зон (правая 
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периферия, правая переходная, левая периферийная и левая пере-
ходная). Все биопсии были выполнены с использованием основной 
биопсийной иглы Tru-cut 18G длиной 2 см под ультразвуковым 
контролем с помощью эндоректального датчика частотой от 6 до 12 
МГц. До биопсии все пациенты получали соответствующие антиби-
отикотерапию и подготовку кишечника. По данным пункционной 
биопсии оценивали процесс по шкале Глисона, латеральное рас-
положение, количество положительных ядер и количество очагов 
РПЖ в каждом положительном ядре с шагом 10%. У всех пациентов 
проведены ретропубические нервосберегающие (при необходимос-
ти) радикальные простатэктоми. Ни у одного пациента не было гор-
мональной депривационной терапии. Патологическое обследование 
проводилось опытными патологами без согласованных интерпре-
таций и без пересмотра баллов по Глисону на основании результа-
тов хирургического вмешательства. Хирургические образцы были 
обработаны стандартным способом, включая последовательное раз-
резание железы и выборку каждой репрезентативной части. Патоло-
гическая оценка была сосредоточена на установление балла Глисона, 
латеральности, проценте опухоли и положительных краях.

Полученные результаты и их обсуждение
Ни у одного из пациентов не было значительных осложнений, 

связанных с биопсией; в частности, не было случаев задержки мо-
чеиспускания или инфекции мочевыводящих путей. 

Из 100 пациентов 56 имели одностороннее заболевание и 44 имели 
двустороннее заболевание при биопсии. У всех 44 пациентов с двусто-
ронним заболеванием при биопсии было правильно определена двус-
торонняя латерализация, у 15 из них (34%) были положительные края. 

Из 56 пациентов с односторонним заболеванием при биопсии у 
37 (66%) было двустороннее заболевание при конечной патологии, 
но только у 4 из них (7%) были положительные края (p <0,001) (Та-
блица 1). Средний балл по Глисону по окончательной патологии 
был повышен до 7 по сравнению со средним показателем 6 по би-
опсии. Расслоение пациентов на 2 группы в зависимости от уровня 
PSA (группа 1: PSA <10 нг / мл, 72 пациента; группа 2: PSA> 10 нг 
/ мл, 28 пациентов) выявило, что 57 пациентов (79%) в группе 1 и У 
24 пациентов (85%) во 2-й группе было двустороннее заболевание. 
Кроме того, 13 пациентов (18%) в группе 1 и 6 пациентов (21%) во 
2-й группе имели положительную границу (таблица 2).
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Таблица 1
Патогистологическая корреляция между пункционной 

биопсией и резецированным препаратом
Пункционная биопсия

Резекционный препарат
Односторонний 

процесс
n = 56 (%)

Двусторонний 
процесс

n = 44 (%)
Двусторонний процесс* 37 (66%) 44 (100%)
РПЖ+ края резекции 4 (7%) 14 (34%)
Примечание: * окончательная латерализация установлена после резекции

Таблица 2
Влияние ПСА на правильное определение латерализации и 

РПЖ-позитивность краев резекции
Группа, n и %

Резецированный препарат 1 (n = 72)* 2 (n = 28)**
Двусторонний процесс” 57 (79%) 24 (85%)
РПЖ-позитивные края 13 (18%) 6 (21%)
Примечение: *группа 1 – это больные с уровнем ПСА < 10 ng/mL, **груп-
па 2- больные с уровнем ПСА > 10 ng/mL, “латерализация окончательно 
установлена после операции.

Рак предстательной железы является наиболее распространен-
ной злокачественной опухолью у мужчин и второй по частоте при-
чиной смерти от рака. Существует обширная литература по мно-
гим аспектам этого заболевания, но относительно мало было напи-
сано о диагностике, классификации и прогностической ценности 
пункционной биопсии.

Немногочисленными исследованиями показано, что при срав-
нении пункционной биопсии с окончательными результатами па-
тогистологического исследования резецированных опухолей диаг-
ностические ошибки составляют от 27 до 57% [7].

 В соответствии с этим, наше исследование показывает повышение 
медианы оценки по шкале Глисона от 6 до 7. Этот диссонанс связан 
с тем, что рак предстательной железы является многоочаговым, с 
гетерогенной популяцией опухолевых клеток. Это может привести 
к отбору проб из области, которая чрезмерно представлена клетка-
ми высокой степени злокачественности или, наоборот, избыточно 
представлена заболеванием низкой степени, по сравнению с гисто-
логической картиной резецированной простаты [8]. Аналогичным 
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образом, поскольку РПЖ фокально распределяется, хирургичес-
кий образец часто показывает двустороннее заболевание. Всякий 
раз, когда он неверно истолковывается как односторонний в образ-
це биопсии, он будет вторичным по отношению к латеральному 
небольшому объему РПЖ, который не был надлежащим образом 
взят и пропущен при пункции иглой. 

Было показано, что количество рака в ядрах биопсии и 
использованные иглы не влияют на точность классификации в несколь-
ких больших сериях [9, 10]. Исследования показали, что использование 
большего количества ядер биопсии может минимизировать несоответ-
ствие вследствие эффектов отбора проб. Это можно продемонстриро-
вать, применив теорему условной вероятности Байеса и математически 
показать, что большее количество биопсий увеличит эффективность 
выявления рака при данном объеме предстательной железы. 

Наше исследование показало, что в 66% случаев пункционная 
биопсия под контролем TRUS выявляла одностороннее заболе-
вание при наличии на самом деле двусторонней латерализации. 
Значит, односторонняя положительная биопсия не предсказывает 
одностороннее заболевание с высокой точностью. Тем не менее, 
односторонняя положительная биопсия связана со статистической 
значимостью с отрицательным хирургическим запасом, вероятно, 
потому, что одностороннее поражение отражает болезнь неболь-
шого объема и ограниченное увеличение объема органа. Уровень 
ПСА, по-видимому, не влияет на латеральность заболевания или 
выбор хирургической тактики лечения.  

Выводы
1. В 66% заключений по пункциям (одностороннее заболевание) 

результаты были ложно-положительными. Двусторонняя локали-
зация, доказанная патогистологически, однако,  не сопровождалась 
увеличением частоты РПЖ-положительных краев резекции.. Пока-
затель Глисона повышен с 6 до 7. По-видимому, ПСА не влияет на 
латерализацию ограниченного процесса у пациентов, отобранных 
для радикальной простатэктомии.

2. Хорошо дифференцированная РПЖ в образце пункционной 
биопсии является плохим предиктором ограниченного процесса. 
Тем не менее, высокий балл по шкале Глисона для биопсии обычно 
имеет высокую степень корреляции с распространенным процес-
сом и/или обнаружением низко (плохо) дифференцированного 
РПЖ в хирургическом образце.



107

Экологические проблемы экспериментальной и клинической медицины

Литература
1. Lesions missed on prostate biopsies in cases sent in for consultation / J.D. 

Kronz, R. Milord, R. Wilentz [et al.]  // Prostate. – 2003. - Vol. 54. – Р. 310-314.
2. Relationship between primary Gleason pattern on needle biopsy and clinico-

pathologic outcomes among men with Gleason score 7 adenocarcinoma of the prostate 
/ M.L. Gonzalgo, P. Bastian, L. Mangold // Urology. - 2006. -Vol. 67. – Р. 115-119.

3. Prognostic histopathological and molecular markers on prostate cancer nee-
dle-biopsies: a review / A. M. Hoogland, C.F. Kweldam, G. J. L. H. van Leenders // 
Biomed Res Int. – 2014. - http://dx.doi.org/10.1155/2014/341324

4. Prostate MRI, with or without MRI targeted biopsy, and systematic biop-
sy for detecting prostate cancer / Frank Jan H. Drost, D. F. Osses, D.Nieboer [et al.] 
// Cochrane Database Syst Rev. – 2019. -  doi: 10.1002/14651858.CD012663.pub2

5. Three-dimensional greyscale transrectal ultrasound-guidance and biop-
sy core preembedding for detection of prostate cancer: Dutch clinical cohort study 
/ A.A. M. Arnoldus van der Aa, C. K. Mannaerts, M. C. W. Gayet [et al.] // BMC 
Urol. 2019; 19: 23. doi: 10.1186/s12894-019-0455-7

6. Search for residual prostate cancer on pT0 radical prostatectomy after posi-
tive biopsy / R. Mazzucchelli, F. Barbisan, A.Tagliabracci [et al.] // Virchows Arch. 
– 2007. - Vol. 450(4). – Р. 371–378.  doi: 10.1007/s00428-007-0367-x

7. Optimizing Safety and Accuracy of Prostate Biopsy / T.A. Jones, J.P.Radtke, 
B. Hadaschik, L. S. Marks // Curr Opin Urol. – 2016. - Vol. 26(5). – Р. 472–
480. doi: 10.1097/MOU.0000000000000310

8. Comparison of ultrasound-guided biopsies and prostatectomy specimens: pre-
dictive accuracy of Gleason score and tumor site / A. Gregori, J. Vieweg, P. Dahm 
[et al.] // Urol Int. – 2001. - Vol.66. – Р. 66-71.

9. Correlation of prostate needle biop-sy and radical prostatectomy Gleason 
grade in academic and community settings / D.M. Steinberg, B.S. Sauvegeot, S. 
Piantadosi [et al.] // Am. J. Surg. Pathol. – 1997. – Vol. 21. – Р. 566-576.

10. Optimization of prostate biopsy: review of technique and complications 
/ M.A. Bjurlin, J. S. Wysock, S.S. Taneja // Urol. Clin. North. Am. – 2014. - 
Vol.41(2). – Р. 299–313.

Резюме
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следования пункционной биопсии предстательной железы с результатами изучения 
удаленного органа после радикальной операции.

Целью данного исследования является оценка точности биопсии простаты 
под контролем трансректального ультразвука (TRUS) для патологической клас-
сификации и локализации опухоли у больных, перенесших радикальную 
простатэктомию по поводу клинически локализованного рака предстательной 
железы. Изучено 100 пациентов с локализованной карциномой предстатель-
ной железы (РПЖ), диагностированной с помощью TRUS-биопсии простаты и 
леченых радикальной простатэктомией. Сравнивали показатели выявления ла-
терализации РПЖ и балл Глисона в основных биопсиях с распределением опу-
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холи и баллом Глисона в хирургическом препарате.  Кроме того, мы сопоставили 
результаты с диагностическими и прогностическими переменными, такими как 
значения простат-специфического антигена (ПСА) и отсутствие распростране-
ния РПЖ в пределах краёв резекции. У 44 пациентов с двусторонней локализаци-
ей при пункционной биопсии это было правильно распознано, однако у 15 из них 
(34%) были РПЖ-положительные края резекции. Из 56 пациентов с односторон-
ним заболеванием при биопсии у 37 (66%) оказалась двусторонняя локализация; 
только 4 из них (7%) имели положительные края (р <0,001). Средний балл по Гли-
сону после радикальной резекции был повышен до 7 по сравнению со средним 
показателем 6 по биопсии. Распределение пациентов на 2 группы в зависимости 
от уровня ПСА было следующим: группа 1: ПСА <10 нг/мл, 72 пациента; группа 
2: PSA >10 нг/мл, 28 пациентов. Установлено, что у 57 пациентов (79%) в группе 
1 и 24 пациентов (85%) во 2 группе была двусторонняя локализация. Кроме того, 
13 пациентов (18%) в группе 1 и 6 пациентов (21%) во 2-й группе имели РПЖ-
положительные края. Выводы. В 66% заключений по пункциям (одностороннее 
заболевание) результаты были ложно-положительными. Двусторонняя локализа-
ция, доказанная патогистологически, однако,  не сопровождалась увеличением 
частоты РПЖ-положительных краев резекции.. Показатель Глисона повышен с 6 
до 7. По-видимому, ПСА не влияет на латерализацию ограниченного процесса у 
пациентов, отобранных для радикальной простатэктомии.

Ключевые слова: рак предстательной железы, пункционная биопсия, ради-
кальная простатэктомия.

Summary
Rodovitch V.V., Azab H.A. Comparison of the prostate gland histopathological study 

puncture biopsy results with the results of a tumor localization after radical surgery.
The aim of this study was to evaluate the accuracy of a prostate biopsy under the 

control of transrectal ultrasound (TRUS) for pathological classifi cation and tumor 
localization in patients undergoing radical prostatectomy for clinically localized 
prostate cancer. We studied 100 patients with localized prostate carcinoma (PC) 
diagnosed with TRUS biopsy of the prostate and treated with radical prostatectomy. 
We correlated frequency detection of lateralization of PC and Gleason score in the 
main biopsies with the distribution of the tumor and Gleason score in the surgical 
preparation. In addition, we compared the results with diagnostic and prognostic 
variables, such as prostate-specifi c antigen (PSA) values and the absence of PC 
spread within the margins of the resection. From 44 bilateral localizations, correctly 
recognized, there were PC-positive resection margins in 15 of them (34%). Of the 
56 patients with unilateral disease with biopsy, 37 (66%) had bilateral localization; 
only 4 of them (7%) had positive margins (p<0.001). Gleason’s average score after 
radical resection was increased to 7 compared with an average of 6 for biopsy. The 
distribution of patients into 2 groups depending on the PSA level was as follows: 
group 1: PSA <10 ng / ml, 72 patients; group 2: PSA > 10 ng / ml, 28 patients. It was 
found that 57 patients (79%) in group 1 and 24 patients (85%) in group 2 had bilateral 
localization. In addition, 13 patients (18%) in group 1 and 6 patients (21%) in group 
2 had PC-positive margins. Conclusion. In 66% of unilateral disease on puncture, 
the results were false-positive. Bilateral localization, proven histopathologically, 
however, was not accompanied by an increase in the frequency of PC-positive 
resection margins. Gleason score increased from 6 to 7. PSA does not seem to affect 
the lateralization of the limited process in patients selected for radical prostatectomy.

Keywords: prostate cancer, needle biopsy, radical prostatectomy.

Рецензент: к.мед.н., доцент А.В. Торба



109

Экологические проблемы экспериментальной и клинической медицины

УДК 616.12-009.3:616.379-008.61

НАРУШЕНИЯ СЕРДЕЧНОГО РИТМА 
У БОЛЬНЫХ САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2-ГО ТИПА

И.В. Мухин, Е.С. Поважная, К.С. Зубрицкий 
ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет 

им. М. Горького»

Введение
В последние годы сахарный диабет 2-го типа (СД 2-го типа) расс-

матривается с позиции фактора риска нарушений ритма сердца, 
что обусловлено присутствием как хронических форм ишемичес-
кой болезни сердца (ИБС), так и безболевой ишемии миокарда 
(БИМ) в рамках диабетической нейрокардиопатии, а также комп-
лекса метаболических и электрофизиологических изменений, фор-
мирующихся вследствие инсулинрезистентности, гиперактивации 
симпатической нервной системы, глюкозотоксичности, гипоглике-
мии, активации атеросклероза и фибротической перестройки ми-
окарда с формированием диастолической или систоло-диастоли-
ческой дисфункции [2-5, 8]. 

Цель исследования заключалась в выявлении вариантов нару-
шений сердечного ритма, факторов, влияющих на их возникнове-
ние, и разработке эффективного противоаритмического лечения, 
направленного на превентирование жизнеопасных аритмий.

Материал и методы исследования
Работа выполнена в соответствии с планом научно-исследова-

тельских работ ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский 
университет им. М. Горького» и является частью комплексной НИР 
кафедр пропедевтики внутренних болезней, внутренних болезней 
№ 1 и 4 «Применение методов адаптационной терапии в комплек-
сном лечении заболеваний внутренних органов» (2021-2024 гг.).

В исследование включено 126 пациентов СД 2-го типа в возрасте 
53±1,5 года (73 мужчины и 53 женщины). Средний возраст больных 
в дебюте заболевания/выявления диабета составил 47,9±1,3 лет, а 
средняя длительность заболевания - 5,1±0,1 лет. 

Критериями включения были: СД 2-го типа средней тяжести в 
стадии суб-/компенсации без инсулина. К среднетяжелой форме СД 
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относили пациентов с возможностью достижения нормогликемии 
при помощи оральных глюкозоснижающих препаратов (рекоменда-
ции ВОЗ 2009-2013 гг.). Все пациенты получали двойную гипоглике-
мическую терапию, одним из компонентов которой был метформин. 
Критериями компенсации считали: гликированный гемоглобин ме-
нее 7,0%, тощаковая гликемия менее 6,5 ммоль/л, глюкоза крови через 
2 часа после еды менее 8,0 ммоль/л, глюкоза крови перед сном менее 
7,5 ммоль/л, аглюкозурия. Субкомпенсация углеводного обмена по-
дразумевала умеренную гипергликемию (до 13,9 ммоль/л), транзи-
торную глюкозурию (до 50 г/сутки), отсутствие ацетонурии. 

Критериями исключения (невключения) в исследование были: 
вторичные формы диабета, инсулинотерапия, скрытая/явная ди-
абетическая нефропатия, почечная недостаточность, ангиопатия, 
ретинопатия, инфаркт миокарда/инсульт в анамнезе/статусе. 

После скринингового и инициализирующего этапов, методом 
случайной выборки больные были рандомизированы в 3 группы 
наблюдения, статистически однородные по возрасту (1-я и 2-я - 
t=0,2, р=0,78; 1-я и 3-я - t=0,9, р=0,16; 2-я и 3-я - t=1,3, р=0,31 соответ-
ственно), полу (1-я и 2-я - χ2=0,6, р=0,33; 1-я и 3-я - χ2=1,2, р=0,25; 2-я и 
3-я - χ2=0,4, р=0,58 соответственно), длительности диабетического син-
дрома (1-я и 2-я - t=1,3, р=0,20; 1-я и 3-я - t=0,5, р=0,77; 1-я и 3-я - t=0,3, 
р=0,89 соответственно). 

Пациенты 1-ой группы (42 человека) получали двухкомпонент-
ную оральную противодиабетическую терапию, амиодарон 200-600 
мг/сутки, ингибитор АПФ или сартан не зависимо от наличия арте-
риальной гипертензии (АГ) и исходного уровня артериального дав-
ления, ингибитор ГМГ-Ко редуктазы или фибрат (при гипертригли-
церидемии), бета-адреноблокатор, дезагрегант. При наличии арте-
риальной гипертензии к лечению добавляли дигидропиридиновые 
антагонисты кальция. Представители 2-ой группы получали такое 
же лечение, но в сочетании с омега-3 полиненасыщенными жирными 
кислотами (препарат «Омакор», Abbott Laboratories GmbH) в суточ-
ной дозе 1000 мг. Представители 3-ей группы получали только ба-
зисное лечение без амиодарона и омакора.

Суточное мониторирование ЭКГ проводили при помощи кар-
диомонитора «Кардиотехника-04-АД-3», Россия. Для этого использо-
вали модифицированные грудные отведения СЅ-I i CM-5. При прове-
дении исследования выполняли лестничное нагрузки в течение 1,5-2 
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минут. При необходимости лестничную пробу повторяли несколько 
раз в течение суток. Во время процедуры мониторирования больные 
вели запись всех событий и ощущений в дневнике. Они указывали: 
вид занятий (сон, лечебные процедуры, прогулка, вождение автомо-
биля, физическая нагрузка, стресс и пр.); субъективные ощущения 
(боль, одышка, сердцебиение, головокружение, слабость, неприятные 
ощущения в грудной клетке); при возникновении боли детализиро-
вали ее характер, локализацию, иррадиацию и продолжительность, а 
также обстоятельства, при которых она возникла и прекратилась; при-
ем дополнительных лекарственных средств (название, доза препарата 
и время приема) и их эффект.

При выполнении анализа суточного мониторирования ЭКГ 
учитывали возможное выявление эпизодов БИМ. Согласно Cohn 
P.P. и Kannel W. (1987) критериями значимого смещения сегмен-
та ST считали показатели, выраженные формулой 1x1x1, которые 
Национальным институтом здоровья приняты для определения 
«безболевой» ишемии: горизонтальное или косонисходящее сни-
жение сегмента ST на 1 мм и более, измеренное на расстоянии 0,08 
сек от точки J, длящееся 1 минуту. При наличии каждого эпизода 
отмечали наличие или отсутствие болей (по дневнику или марке-
ру на мониторной записи), устанавливали продолжительность и 
выраженность депрессии сегмента ST, частоту сердечных сокраще-
ний в начале болевых и безболевых эпизодов смещения ST [1]. 

При анализе желудочковых нарушений ритма изучали морфо-
логию аритмии, интервал сцепления желудочковой экстрасистолии 
(ЖЭ), связь с нагрузкой и ишемическими эпизодами. Классифицирова-
ли ЖЭ по Lown B. и Wolf M. (1971): I градации − редкие (менее 30 в час) 
ЖЭ; II градации − частые (более 30 в час), монотопные ЖЭ; III града-
ции − политопные ЖЭ; IVА градации − две последовательные (парные) 
ЖЭ; IVБ градации − несколько ЖЭ подряд (3 и более), т.н. «триплет» 
или «пробежки» ЖЭ; V градации − ранние ЖЭ, типа «R-T» [9].

Сонографическое исследование сердца проводили по стан-
дартной методике из трансторакального доступа при помощи 
эхокардиографа «Sonoscape S22», фирмы «Sonoscape Co», Китай. 
При оценке диастолической функции (с помощью импульсной и 
непрерывноволновой допплер-эхокардиографии) анализировали 
показатели трансмитрального потока. Для оценки диастоличесчко 
 функции левого желудочка измеряли пиковую скорость раннего 
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(Е) и позднего (А) потоков, их соотношение (E/A), время замед-
ления потока быстрого наполнения левого желудочка – DT и вре-
мя его изоволюметрического расслабления (IVRT). На основании 
полученных данных классифицировали варианты диастолической 
дисфункции. При Е/А < 1,0; IVRT > 100 мс и DT > 230 мс считали о 
наличие релаксационного типа диастолической дисфункции. При 
значениях Е/А 1,0-2,0, IVRT 90-100 мс; DT >160 мс и при проведении 
пробы Вальсальвы Е/А < 1,0, DT > 230 мс – присутствие псевдонор-
мального. При Е/А > 2,0, IVRT < 90 мс і DT < 60 мс – констатировали 
наличие рестриктивного типа диастолической дисфункции.

Для выявления и оценки выраженности гипертрофии левого же-
лудочка (ГЛЖ) оценивали индекс массы миокарда левого желудочка 
(ИММЛЖ). При величине ИММЛЖ >125 г/м2 у мужчин и >110 г/м2 
– у женщин констатировали наличие ГЛЖ. С целью установления 
геометрической модели левого желудочка использовали показатель 
относительной толщины стенки левого желудочка (ОТС). 

Для статистической обработки применялся пакет статистичес-
ких программ Statistica 6,0. Значимость различий между группами, 
а также между показателями в динамике в каждой из групп оце-
нивали при помощи критерия Стьюдента для зависимых или не 
зависимых выборок. При оценке линейной связи между величина-
ми вычисляли коэффициент парной корреляции Пирсона (r). При 
сравнении качественных показателей использовался критерий χ2. 
Уровень значимости соответствовал величине p<0,05.

Полученные результаты и их обсуждение
Динамика изменений семента ST и зубца Т по результатам су-

точного кардиомониторирования представлены в таблице 1. 
Суточное количество болевых и безболевых эпизодов депрес-

сии сегмента ST значимо различалось. Так, если, средняя часто-
та болевых эпизодов в среднем равнялась 2,8 за сутки, то частота 
безболевых – 9,0/сутки. Это подтверждает с одной стороны прева-
лирование в патогенезе формирования диабетической кардионей-
ропатии нарушений ноцецептивного восприятия боли, а, с другой, 
не исключает присутсивие у данных больных безболевого варианта 
ИБС. На фоне приема амиодарона в группе 1 отмечено достоверное 
(p<0,05) уменьшение частоты как болевых, так и безболевых случаев 
ишемии. Включение полиненасыщенных жирных кислот в группе 
2 способствовало достоверному (p<0,05) снижению частоты болевых 
эпизодов и тенденции снижению безболевых. Лечение без приме-
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нения амиодарона и омакора приводило к достоверному (p<0,05) 
уменьшению частоты этих же показателей, но в значительно мень-
шей степени, чем в группах 1 и 2. При этом, средняя продолжи-
тельность одного эпизода депрессии сегмента ST была достоверно 
меньше (p<0,05) при использовании амиодарона и омакора по срав-
нению как с группой 1, так и 3. Суммарная длительность депрессии 
сегмента ST также была более значимой (p<0,05) в группе 2. При этом 
она снизилась на 5,6 минут по сравнению с исходным значением. В 
группа 1 и 3 эта разница равнялась 3,1 и 0,6 минуты соотвественно. 
Глубина депрессии зубца Т при исходном исследовании в среднем 
составила 2,9 мм. На фоне лечения в группах наблюдения регресс 
данного показателя составил 1,2; 1,4 и 0,5 мм соотвественно.

Таблица 1
Динамика изменений сегмента ST и зубца Т по результатам 

суточного мониторирования ЭКГ у больных СД 2-го типа на фоне 
трех режимов терапии

Изменения сегмента ST

1-я группа 
(n=42)

2-я группа 
(n=43)

3-я группа 
(n=41)

Амиодарон Амиодарон+
омакор

Без 
амиодарона 
и омакора

Суточное количество 
болевых эпизодов 
депрессии сегмента ST

2,9±0,04
1,5±0,011

2,7±0,06
1,2±0,091

2,8±0,01
2,2±0,02134

Суточное количество 
безболевых эпизодов 
депрессии сегмента ST

9,1±0,02
6,3±0,031

9,0±0,08
6,1±0,111

9,0±0,03
8,0±0,0934

Средняя 
продолжительность 
одного эпизода депрессии 
сегмента ST, мин.

3,4±0,01
2,9±0,021

3,5±0,02
2,2±0,0312

3,5±0,05
3,1±0,0134

Суммарная длительность 
эпизодов депрессии 
сегмента ST, мин.

12,0±0,03
8,9±0,041

12,1±0,04
6,5±0,0212

12,0±0,03
11,4±0,01134

Глубина депрессии зубца 
T, мм

2,9±0,04
1,7±0,011

2,8±0,02
1,4±0,0312

2,9±0,07
2,2±0,02134

Примечания: в каждой клеточке с цифровыми значениями представлены 
результаты исходного кардиомониторирования и через 3,5 месяца; 1 

- различия между аналогичными показателями до и после лечения ста-



114

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

тистически достоверны; 2 – различия между аналогичными показателя-
ми у больных 1-ой и 2-ой групп статистически достоверны; 3 – различия 
аналогичных показателей у больных 1-ой и 3-ей групп статистически 
достоверны; 4 – различия между аналогичными показателями у больных 
2-ой и 3-ей групп статистически достоверны.

Динамика частоты классов желудочковых нарушений сердечного 
ритма представлена в таблице 2, из которой следует, что исходными 
доминирующими вариантами в группах больных были классы 3 и 4А. 

Таблица 2
Частота (%) классов желудочковых нарушений ритма

 по Lown-Wolf в модификации Ryan M. на этапах лечения
Группы больных и 
этапы обследования

Классы желудочковых нарушений ритма
1 2 3 4А 4Б 5

1-я до лечения 4,7 14,3 28,6 42,9 11,9 0
1-я через 3,5 месяца 0 9,51 23,81 40,5 11,9 0
2-я до лечения 4,7 13,9 27,9 41,9 11,6 0
2-я через 3,5 месяца 9,31 20,912 30,212 39,51 2,312 0
3-я до лечения 4,9 12,13 26,83 43,93 12,2 0
3-я через 3,5 месяца 2,44 9,814 29,3 48,814 12,24 0
Примечание: 1 – различия между аналогичными показателями до и по-
сле лечения статистически достоверны; 2 – различия между аналогичными 
показателями у больных 1-ой и 2-ой групп после лечения статистичес-
ки достоверны; 3 – различия аналогичных показателей у больных 1-ой и 
3-ей групп после лечения статистически достоверны; 4 – различия между 
аналогичными показателями у больных после лечения 2-ой и 3-ей групп 
статистически достоверны.

Терапия с включением амиодарона (группа 1) способствовала до-
стоверному снижению частоты 2 и 3 классов и исчезновению класса 
1. Сочетанная антиаритмическая терапия омакором и амиодароном 
(группа 2) приводила к достоверному (p<0,05) снижению частоты 
класса 3 и в меньшей степени 4А и 4Б. Лечение в группе 3 преиму-
щественно позиционировалось относительно снижения частоты не 
жизнеопасных классов 1 и 2. Напротив, в этой группе отмечен рост 
прогностически неблагоприятных классов 4А и Б. 

Эффективность лечения в группах 1 и 2 зависела от суточного 
количества эпизодов ишемии, присутствия БИМ, удлиненного ин-
тервала QT, выраженности ГЛЖ и присутствия дилатации левого 
предсердия, как одного из проявления диастолической дисфунк-
ции левого желудочка (табл. 3).
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Таблица 3
Зависимость эффективности 3,5 месячного противоаритмического 

лечения от исходных параметров некоторых показателей (r)
Показатели Группы больных

1-я 2-я 3-я
Суточное количество эпизодов депрессии 
сегмента ST -0,37* -0,49* +0,15

Суммарная суточная длительность эпизодов 
депрессии сегмента ST -0,29* -0,40* +0,08

Продолжительность пароксизмов ФП +0,06 +0,10 +0,02
Возникновение желудочковой экстрасистолии 
на фоне исходных суправентрикулярных 
нарушений ритма (ФП, суправентрикулярной 
экстрасистолии)

-0,23 -0,37* +0,11

Наличие и частота БИМ по данным суточного 
мониторирования +0,39* +0,53* -0,17

Удлинение интервала QT -0,56* -0,61* -0,22
Выраженность гипертрофии левого желудочка -0,28* -0,33* +0,12
Дилатация левого предсердия -0,39* -0,46* -0,08
Диастолическая дисфункция -0,32* -0,39* -0,15
Примечание: *– статистически значимый показатель (р<0,05).

Классы лекарственных препаратов, которые использовались в 
данном исследовании по-разному оказывали воздействие на часто-
ту, вид и вариант желудочковых нарушений ритма (табл. 4). 

Показано, что на эффективность противоаритмической тера-
пии в группе 1 оказывали достоверное воздействие (p<0,05) бета-
адреноблокаторы и амиодарон. В группе 2 таковыми явились бета-
адреноблокаторы, омакор и амиодарон, в группе 3 – только бета-
адреноблокаторы. Наряду с высоким уровнем симпатикотонии, 
склонность к аритмиям обусловлена и значительным снижением 
вагусной активности, что в свою очередь ослабляет защиту кардио-
миоцитов от дестабилизирующего воздействия избытка катехолами-
нов при СД 2-го типа [14]. У пациентов СД 2-го типа имеет место син-
дром нарушения утилизации жирных кислот, в результате которого 
происходит накопление в крови неэстерифицированных жирных 
кислот при одновременном снижении уровня глицерола [11]. Такие 
метаболические процессы наряду с гиперсимпатикотонией приво-
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дят к электрической нестабильности заряда кардиомиоцитов и по-
следующему формированию нарушений ритма сердца [9].

Таблица 4
Степень влияния медикаментозных компонентов комплексной 
терапии на противоаритмическую эффективность терапии (D)

Группы Классы лекарственных средств
1 2 3 4 5 6 7 8

1-я группа 3,34
0,04

1,45
0,55

1,80
0,59

0,08
0,71

2,50
0,10

0,32
0,50 -

3,90
0,03

2-я группа 3,45
0,03

1,98
0,26

2,02
0,51

0,12
0,70

0,08
0,93

0,13
0,64

3,35
0,04

4,28
0,01

3-я группа 3,20
0,04

1,17
0,57

1,26
0,49

0,05
0,92

0,23
0,76

0,74
0,20 - -

Примечания: Классы лекарственных средств: 1 – бета-адреноблокаторы, 2 – 
ингибиторы АПФ, 3 – сартаны, 4 – дигидропиридиновые блокаторы кальциевых 
каналов, 5 – статины, 6 – антиагреганты, 7 – омега-3 полиненасыщенные 
жирные кислоты, 8 – амиодарон; в верхней части ячеек представлен критерий 
влияния, а в нижней – уровень достоверности влияния.

Формирование феномена БИМ может являться результатом ком-
бинации повышения порога болевой чувствительности, коронар-
ной микроваскулярной дисфункции и диабетической ангиопатии. 
У больных СД 2 типа в 46,4% случаев встречается БИМ, суточная 
продолжительность которой связана со степенью нарушения веге-
тативной иннервации сердца. Почти всегда БИМ сопровождается 
неблагоприятными аритмиями, такими как хроническая фибрил-
ляция предсердий (ФП) и пароксизмальная ФП, желудочковые 
экстрасистолы (ЖЭ) высоких градаций и их сочетание [9].

Увеличение частоты сердечных сокращений при диабете явля-
ется независимым фактором риска внезапной сердечной смерти 
[12]. Одним из объяснений является гиперсимпатикотония и сни-
жение активности парасимпатической нервной системы [14].

Большинство эпизодов гипогликемии, ночной, особенно у лиц 
пожилого возраста с СД 2-го типа протекают скрыто и почти всегда 
сопровождается преимущественно желудочковыми нарушениями 
сердечного ритма [17].

Не инвазивным маркером повышенного риска жизнеопасных 
желудочковых нарушений ритма является увеличение продо-
лжительности интервала QT [13]. Важность этого маркера при 
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диабете обусловлена не только сложными метаболическими и 
электрическими нарушениями, происходящими в миокарде, но и 
воздействием амиодарона, как потенциальной причины увеличе-
ния данного интервала. Возникновению внезапной аритмической 
смерти нередко предшествует даже непродолжительное удлине-
ние интервала QT [4]. Следует отметить, что у некоторых больных 
с ГЛЖ дисперсия интервала QT возрастает до 85–100 мс и более, 
что может свидетельствовать об электрической негомогенности/
нестабильности миокарда, увеличении неоднородности реполя-
ризации и увеличении риска развития желудочковых нарушений 
ритма высоких градаций. Полагают, что механизм возникновения 
фатальных аритмий при диабете во многом отличается от недиа-
бетических пациентов, и значительно сложнее механизма re-entry, 
запускающего пароксизм желудочковой тахикардии [16]. Возник-
новение на фоне фиксированного аритмогенного субстрата (на-
пример, зона инфаркта или зона ишемии, или зона метаболичес-
кой нестабильности) желудочковых тахиаритмий с переходом в 
фибрилляцию желудочков не является единственным механизмом 
формирования внезапной сердечной смерти [15]. 

Омега-3 полиненасыщенные жирные кислоты, входящие 
в состав препарата «Омакор» обладают антиаритмогенным, 
эндотелиопротективным, антиоксидантным, противовоспали-
тельным и антитромбогенным эффектом, что позволяет получать 
больший противоаритмический эффект при сочетании его с ами-
одароном. Показан эффект омакора, оказывающего влияние на 
аритмическую активность, дисфункцию вегетативной нервной 
системы, сосудистое ремоделирование и динамику ишемических 
изменений в миокарде у больных ИБС с высоким риском развития 
сердечно-сосудистых осложнений, в частности в случаях сочетания 
ИБС с диабетом 2 типа, когда ухудшения внутриклеточного мета-
болизма глюкозы усугубляют ишемические нарушения в миокарде 
и сосудистом эндотелии [10-11].

Омакор в дозе 1 г/сутки в течение 3-х месяцев может слу-
жить препаратом выбора у больных как хронической ИБС, так 
и у больных с БИМ на фоне СД 2 типа в качестве средства про-
филактики жизнеопасных нарушений ритма, поскольку его 
применение позволяет уменьшать количество желудочковых 
и суправентрикулярных экстрасистол (одиночных, парных и 
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групповых), оптимизировать состояние параметров сердечного 
ритма, улучшать жестко-эластические свойства сосудистой стен-
ки, а также оказывать дополнительный антиишемический эффект, 
уменьшая продолжительность приступов ишемии [6-7].

Показано влияние омега-3 полиненасыщенных жирных кислот 
на выраженность желудочковых нарушений ритма. Уже через месяц 
от начала терапии, добавление их пациентам со стабильной ИБС 
приводило к достоверному уменьшению числа эпизодов неустой-
чивой желудочковой тахикардии и числа парных желудочковых 
экстрасистол [6]. Были изучены механизмы антиаритмического 
действия омега-3 полиненасыщенных жирных кислот, которые за-
ключаются в том, что последние в условиях хронической ишемии 
или адренергической стимуляции стабилизируют мембрану кар-
диомиоцитов, влияя на работу натриевых, калиевых и кальциевых 
ионных каналов, действуя подобно антиаритмикам Ib класса.  

Выводы
1. У больных СД 2-го типа зарегистрированы ЭКГ признаки пре-

имущественно безболевой и в меньшей степени болевой ишемии 
миокарда, присуствие которых можно рассматривать с позиции 
как ИБС, так и формирования диабетической нейрокардиопатии. 
При этом комбинированное применение амиодарона с омакором 
в стандартных дозах в отличие от монотерапии амиодароном, по-
зволяет более эффективно снизить численность и суммарную дли-
тельность ишемии миокарда.

2. Преобладающими классами желудочковых нарушений рит-
ма при СД 2-го типа являются 3 и 4А. Терапия без амиодарона (3-я 
группа) приводила лишь к уменьшению частоты классов 1 и 2 и 
увеличению 3 и 4А, что свидетельствует об увеличении частоты 
жизнеопасных нарушений ритма. Использование монотерапии 
амиодароном (1-я группа) приводило к достоверному снижению 
частоты 1-3 классов, но не оказывало значимого влияния на арит-
мии более высоких градаций. Комбинация амиодарона с омакором 
позволила более интенсивно снижать частоту классов 3-4Б классов 
и перераспределять больных из них в не жизнеопасные 1 и 2 классы.

3. Эффектиность лечения в группах больных с амиодароном 
(группа 1) и амиодароном с омакором (группа 2) зависела от суточно-
го количества и суммарной продолжительности БИМ, «наслоения» 
желудочковых нарушений на исходные суправентрикулярные 
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(предсердную экстрасистолию и ФП), удлинения интервала QT, 
выраженности ГЛЖ, размеров левого предсердия и наличия диас-
толической дисфункции левого желудочка.

4. Достоверное влияние на эффективность противоаритмичес-
кого лечения оказывали бета-адреноблокаторы в группе 3, или их 
сочетание с амиодароном (в группе 1) и омакором (в группе 2).
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Резюме
Мухин И.В., Поважная Е.С., Зубрицкий К.С. Нарушения сердечного ритма у 

больных сахарным диабетом 2-го типа.
Цель исследования заключалась в выявлении вариантов нарушений сер-

дечного ритма, факторов, влияющих на их возникновение, и разработке 
эффективного противоаритмического лечения, направленного на превен-
тирование жизнеопасных аритмий. В исследование включено 126 пациентов 
саха7арным диабетом 2-го типа в возрасте 53±1,5 года с преобладанием муж-
чин (73 человека). Средний возраст больных в дебюте заболевания/выявления 
равнялся 47,9±1,3 лет, а средняя длительность диабета - 5,1±0,1 лет. 

Критериями включения были: сахарный диабет 2-го типа средней тяжести 
в стадии суб-/компенсации без инсулина. Пациенты 1-ой группы (42 человека) 
получали стандартную оральную противодиабетическую терапию, амиодарон 
200-600 мг/сутки, ингибитор АПФ или сартан не зависимо от наличия артери-
альной гипертензии и исходного уровня артериального давления, статин, бета-
адреноблокатор, дезагрегант. При наличии артериальной гипертензии к лече-
нию добавляли дигидропиридиновые антагонисты кальция. Представители 2-ой 
группы получали такое же лечение, но в сочетании с омега полиненасыщенными 
жирными кислотами (препарат «Омакор», Abbott Laboratories GmbH) в суточной 
дозе 1000 мг. Представители 3-ей группы получали только базисное лечение без 
амиодарона и омакора. Комплекс обследования включал выполнение суточного 
мониторирования ЭКГ и сонографию сердца, которые проводили на этапе вклю-
чения в исследование и через 3,5 месяца. Для статистической обработки приме-
нялся пакет статистических программ Statistica 6,0. 
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У больных сахарным диабетом 2-го типа зарегистрированы ЭКГ призна-
ки преимущественно безболевой и в меньшей степени болевой ишемии ми-
окарда. При этом комбинированное применение амиодарона с омакором в 
отличие только от амиодарона, позволяет достоверно снизить численность и 
суммарную длительность ишемии миокарда.

Преобладающими классами желудочковых нарушений ритма явились 3 и 
4А. Терапия без амиодарона приводила лишь к уменьшению частоты клас-
сов 1 и 2 и увеличению 3 и 4А, что свидетельствует об увеличении частоты 
жизнеопасных нарушений ритма. Использование амиодарона (1-я группа) 
приводило к достоверному снижению частоты 1-3 классов, не оказывая значи-
мого влияния на аритмии более высоких градаций. Комбинация амиодарона 
с омакором позволила более интенсивно снижать частоту классов 3-4Б классов 
и перераспределять больных в менее жизнеопасные 1 и 2 классы.

Эффектиность лечения в группах больных с амиодароном (группа 1) 
и амиодароном с омакором (группа 2) зависела от суточного количества и 
суммарной продолжительности безболевых эпизодов ишемии, «наслоения» 
желудочковых нарушений на исходные суправентрикулярные (предсерд-
ную экстрасистолию и фибрилляции предсердий), удлинения интервала QT, 
выраженности гипертрофии левого желудочка, размеров левого предсердия и 
наличия диастолической дисфункции левого желудочка.

Достоверное влияние на эффективность противоаритмического лечения 
оказывали бета-адреноблокаторы в группе 3, или их сочетание с амиодароном 
(в группе 1) и омакором (в группе 2).

Ключевые слова: сахарный диабет 2-го типа, жизнеопасные нарушения 
сердечного ритма.

Summary
Mukhin I.V., Povazhnaya E.S., Zubritskiy K.S. Heart rate disorders in patients 

with type 2 diabetes.
The aim of the study was to identify variants of cardiac arrhythmias, analyze 

the dependence of their development on the presence of painless myocardial 
ischemia, and develop an effective antiarrhythmic treatment aimed at preventing 
life-threatening arrhythmias. The study included 126 patients with type 2 diabetes 
mellitus at the age of 53±1.5 years with a predominance of men (73 people). The 
average age of patients at the onset of disease / detection was 47.9±1.3 years, and the 
average duration of diabetes was 5.1±0.1 years.

Inclusion criteria were: type 2 diabetes mellitus of moderate severity in the 
stage of sub- / compensation without insulin. Patients of the 1st group (42 people) 
received standard oral antidiabetic therapy, amiodarone 200-600 mg / day, an ACE 
inhibitor or sartan regardless of the presence of arterial hypertension and baseline 
blood pressure, statin, beta-blocker, antiplatelet agent. In the presence of arterial 
hypertension, dihydropyridine calcium antagonists were added to the treatment. 
Representatives of the 2nd group received the same treatment, but in combination 
with omega polyunsaturated fatty acids («Omacor», Abbott Laboratories GmbH) 
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in a daily dose of 1000 mg. The representatives of the 3rd group received only 
basic treatment without amiodarone and omacor. The complex of the examination 
included daily ECG monitoring and cardiac sonography, which were performed 
at the stage of inclusion in the study and after 3.5 months. The statistical software 
package Statistica 6.0 was used for statistical processing.

In patients with type 2 diabetes mellitus, ECG signs of predominantly painless 
and, to a lesser extent, painful myocardial ischemia was recorded. At the same time, 
the combined use of amiodarone with omacor, in contrast to only amiodarone, can 
reliably reduce the number and total duration of myocardial ischemia.

The predominant classes of ventricular arrhythmias were 3 and 4A. Therapy 
without amiodarone led only to a decrease in the frequency of classes 1 and 2 and an 
increase in 3 and 4A, which indicates an increase in the frequency of life-threatening 
rhythm disturbances. The use of amiodarone (group 1) led to a signifi cant decrease 
in the frequency of grades 1-3, without having a signifi cant effect on arrhythmias 
of higher grades. The combination of amiodarone with omacor made it possible 
to more intensively reduce the frequency of classes 3-4B classes and redistribute 
patients into less life-threatening classes 1 and 2.

The effectiveness of treatment in the groups of patients with amiodarone (group 
1) and amiodarone with omacor (group 2) depended on the daily amount and total 
duration of painless episodes of ischemia, "layering" of ventricular disorders on the 
initial supraventricular (atrial extrasystole and atrial fi brillation), lengthening of the 
QT interval the severity of left ventricular hypertrophy, the size of the left atrium 
and the presence of diastolic dysfunction of the left ventricle. Beta-blockers in group 
3, or their combination with amiodarone (in group 1) and omacor (in group 2), had 
a signifi cant effect on the effectiveness of antiarrhythmic treatment.

Key words: type 2 diabetes mellitus, heart rhythm disturbances.

Рецензент: д.мед.н., профессор Ю.Н. Колчин
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АКТИВНОСТЬ ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕНИЯ ЛИПИДОВ 
У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ, 

СОЧЕТАННОЙ С ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ 
БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ 

Л.Н. Гончарова 
ФГБОУ ВО «Национальный исследовательский Мордовский 

государственный университет им. Н.П. Огарёва» Министерства науки 
и высшего образования Российской Федерации

Введение
Артериальная гипертензия (АГ) - одно из наиболее социально 

значимых хронических заболеваний, которым по оценкам экспертов 
страдает около 40% взрослого населения России. Результаты крупных 
эпидемиологических исследований свидетельствуют о наличии пря-
мой корреляционной зависимости между уровнем АД и риском раз-
вития угрожающих жизни осложнений [9,10,12]. В настоящее время 
в клинических исследованиях доказана возможность достижения це-
левого артериального давления у большинства пациентов с артери-
альной гипертонией. Однако в популяции контроль артериального 
давления остается крайне низким. Одной из причин недостаточного 
контроля АГ является несоблюдение пациентами рекомендаций вра-
ча как вследствие малосимптомности заболевания, так и недооценки 
больными риска развития осложнений [3,8,11]. Но наиболее важной 
причиной недостаточного контроля АГ является наличие у пациентов 
синдрома взаимного отягощения, который отмечается при наличии 
сочетанной патологии. Так, мы часто отмечаем у больных сочетанную 
патологию в виде АГ и хронической обструктивной болезни легких 
(ХОБЛ). ХОБЛ – одно из наиболее распространённых заболеваний ор-
ганов дыхания и на современном этапе является важной проблемой 
здравоохранения, так как ассоциируется с неуклонным ростом трудо-
потерь, заболеваемости, распространенности, и смертности [1,6,14].

Известно, что воспалительный процесс в тканях протекает со 
значительной интенсификацией процессов перекисного окисле-
ния липидов (ПОЛ), а также с дисбалансом про- и антиоксидантных 
систем организма, нередко достигающим степень оксидативного 
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стресса. Продукты ПОЛ – малоновый диальдегид (МДА), диеновые 
конъюгаты (ДК) и др., повреждают клеточные и субклеточные 
биомембраны, что приводит к некрозу или усилению процессов 
апоптоза или некробиоза в клетках с образованием гигантских ми-
тохмондрий. [4]. В то же время, нарушения регулирования процес-
сов липопероксидации, приводящие к чрезмерному повышению 
уровня продуктов ПОЛ в системном кровообращении, считают на-
иболее важными и универсальными патогенетические механизмы 
хронизации воспалительного процесса.

Целью работы было изучение активности ПОЛ у больных АГ, 
сочетанной с ХОБЛ, при проведении общепринятого лечения. 

Материалы и методы исследования
Обследовано 45 больных с АГ, сочетанной с ХОБЛ, в возрасте от 

25 до 59 лет. Диагноз АГ и ХОБЛ был установлен в соответствии 
со стандартизированными протоколами диагностики и лечения 
болезней органов пищеварения и кардиоваскулярной патологии.

Кроме общепринятого клинико-лабораторного и инструмен-
тального обследования для реализации цели исследования у всех 
обследованных больных изучалось состояние ПОЛ по содержанию 
в крови промежуточных продуктов пероксидации липидов – ДК 
[2] и конечного продукта ПОЛ – МДА [4] спектрофотометричес-
ки. Для изучения влияния пероксидации липидов на состояние 
эритроцитарных мембран была проанализирована степень пере-
кисного гемолиза эритроцитов (ПГЭ).

Статистическую обработку полученных результатов обследова-
ния осуществляли на персональном компьютере AMD Athlon 3600+ 
с помощью дисперсионного анализа с применением стандартных 
пакетов прикладных программ Мicrosoft Windows professionalxp, 
Microsoft Offi ce 2007, Stadia 6.1/prof и Statisticа [7].

Полученные результаты и их обсуждение
В результате проведенного исследования установлено, что у всех 

обследованных больных кроме клинических симптомов и изме-
нений в результатах общепринятых лабораторных исследований 
характерных для изучаемой нами патологии имели место также 
существенные нарушения со стороны процессов ПОЛ.

При изучении состояния липопероксидации было установле-
но, что до начала лечения у больных, находившихся под наблю-
дением, имела место существенная активация процессов ПОЛ, 
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что подтверждается накоплением продуктов липопероксидации в 
сыворотке крови (таблица 1).

Таблица  1 
Показатели ПОЛ у обследованных больных АГ, сочетанной с 

ХОБЛ до начала лечения (М±m)

Показатели Норма Больные АГ, сочетанной с 
ХОБЛ  (n=45)

МДА,           мкмоль/л 3,2±0,2 9,1±
ДК,               мкмоль/л 9,5±0,3 24,8±0,35***

ПГЭ,             % 3,5±0,06 10,2±
Примечание: в табл. 1 и 2 вероятность разницы показателей относительно 
нормы * - при P<0,05, ** - P<0,01, *** - P<0,001.

До начала проведения терапевтических мероприятий концен-
трация конечного продукта ПОЛ - МДА в сыворотке крови больных 
АГ, сочетанной с ХОБЛ, составляла (9,1 0,3) мкмоль/л (при нор-
ме 3,2±0,2 мкмоль/л), т.е. была в среднем в 2,84 раза выше нормы 
(Р<0,001). Содержание промежуточных продуктов липопероксида-
ции – ДК в крови обследованных больных также было повышено и 
составляло в среднем (24,8±0,35) мкмоль/л, что превышало норму в 
2,6 раза ( Р<0,001). Интегральный показатель ПГЭ также был досто-
верно увеличен и составил в среднем (10,2±0,2)%, что превышало 
норму в 2,9 раза. Полученные данные свидетельствуют о снижении 
резистенности биомембран эритроцитов к воздействию поврежда-
ющих факторов в результате активации процессов липопероксида-
ции у больных АГ, сочетанной с ХОБЛ.

При изучении состояния липопероксидации к моменту завер-
шения лечения с применением общепринятых средств было уста-
новлено наличие тенденции к улучшению изученных показателей 
(таблица 2).

Таблица  2 
Показатели ПОЛ у обследованных больных АГ, сочетанной с 

ХОБЛ после завершения лечения (М±m)
Показатели 
липопероксидации Норма Больные АГ, сочетанной 

с ХОБЛ  (n=45)
МДА,           мкмоль/л 3,2±0,2 6,1±
ДК,               мкмоль/л 9,5±0,3 17,4±04**
ПГЭ,             % 3,5±0,06 6,2±
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Концентрация МДА в сыворотке крови обследованных пациен-
тов уменьшилась в динамике лечения в среднем в 1,5 раза и достигла 
уровня (6,1±0,3) мкмоль/л, что было, однако, выше нормы в 1,9 раза 
(Р<0, 01). Содержание ДК в сыворотке крови больных АГ, сочетан-
ной с ХОБЛ, уменьшилось по сравнению с исходным уровнем в 1,43 
раза и составляло к моменту завершения лечения в среднем (17,4±0,4) 
мкмоль/л, что было выше нормы в 1,83 раза (Р <0,01). Интегральный 
показатель ПГЭ у пациентов с АГ и ХОБЛ в динамике лечения умень-
шился в среднем в 1,66 раза и достиг значений (6,2±0,3)%, что, одна-
ко, было больше нормы в 1,74 раза (Р<0,01) (рисунок).

Рисунок. Динамика показателей ПОЛ при проведении общепринятого 
лечения.

Таким образом,  при проведении только общепринятой тера-
пии у больных АГ, сочетанной с ХОБЛ, отмечается положительное 
влияние на активность процессов ПОЛ, но не обеспечивает полной 
нормализации изученных показателей. Поэтому можно считать 
патогенетически целесообразным применение в комплексе тера-
певтических мер больных АГ, сочетанной с ХОБЛ, современных 
лекарственных средств с выраженным антиоксидантным действием.

Выводы
1. У больных АГ, сочетанной с ХОБЛ, к началу лечения была 

выявлена активация процессов липопероксидации биологических 
мембран, что сопровождается увеличением содержания в сыворотке 
продуктов ПОЛ - ДК и МДА, а также  повышением показателя ПГЭ. 
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2. При применении общепринятой терапии у больных АГ, со-
четанной с ХОБЛ, происходило снижение содержания в сыворотке 
крови промежуточных (ДК), конечного (МДА) продуктов липоперок-
сидации и показателя ПГЭ, однако их содержание оставалось досто-
верно выше показателя нормы. Содержание МДА в сыворотке крови 
было выше в 1,9 раза, ДК – в 1,83 раза, показатель ПГЭ – в 1,74 раза.

3. Исходя из полученных данных, следует считать 
целесообразным проанализировать возможную эффективность 
применения у больных АГ, сочетанной с ХОБЛ, препаратов, обла-
дающих антиоксидантными свойствами.
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Резюме
Гончарова Л.Н. Активность перекисного окисления липидов у больных арте-

риальной гипертензией, сочетанной с хронической обструктивной болезнью легких.
У больных артериальной гипертензией, сочетанной с хронической об-

структивной болезнью легких, до начала лечения имела место активация 
процессов липопероксидации, что сопровождается увеличением содержания 
в сыворотке продуктов ПОЛ - ДК и МДА, а также повышением показателя 
ПГЭ. Нами было установлено, что проведение только общепринятого лечения 
больных с АГ, сочетанной с ХОБЛ хоть и приводило к снижению изученных 
показателей ПОЛ, однако не обеспечивало их полной нормализации, что тре-
бует в дальнейшем включения современных препаратов с антиоксидантными 
свойствами в комплекс лечения таких больных.

 Ключевые слова: артериальная гипертензия, хроническая обструктивная 
болезнь легких, перекисное окисление липидов, общепринятое лечение. 

Summary
Goncharova L.N. Activity of lipid peroxidation in patients with arterial hypertension 

associated with chronic obstructive pulmonary disease. 
In patients with arterial hypertension, combined with chronic obstructive 

pulmonary disease, before the start of treatment, activation of lipid peroxidation 
processes took place, which is accompanied by an increase in the content of LPO 
products - DC and MDA in serum, as well as an increase in the PGE index. We 
found that only conventional treatment of patients with AH associated with COPD, 
although it led to a decrease in the studied LPO parameters, did not ensure their 
complete normalization, which requires further inclusion of modern drugs with 
antioxidant properties in the complex of treatment of such patients. 

Keywords: arterial hypertension, chronic obstructive pulmonary disease, lipid 
peroxidation, conventional treatment.

Рецензент: д.мед.н., профессор Г.П. Победенная
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ПОКАЗАТЕЛИ КЛЕТОЧНОГО ЗВЕНА ИММУНИТЕТА 
У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИЕЙ 

ГЕПАТОБИЛИАРНОЙ СИСТЕМЫ, СОЧЕТАННОЙ С 
ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ 

О.С. Налётова 
ГОО ВПО «Донецкий национальный университет имени М. Горького»

Введение
Одной из актуальных проблем современной гастроэнтерологии  

является неуклонный рост заболеваний гепатобилиарной системы, 
оказывающих выраженное отрицательное влияние на качество жиз-
ни, течение сопутствующих заболеваний, переносимость фармако-
терапии и характеризующихся высокой стоимостью лечения. Сегод-
ня в мире количество больных с гепатобилиарной патологией посто-
янно растет и в настоящее время превышает 2 млрд. человек [2,4]. 
Исходя из имеющихся данных, хроническая патология ГБС неред-
ко сочетается с другими соматическими патологиями, а именно с 
хронической обструктивной болезнью легких (ХОБЛ), что обус-
ловлено общими звеньями патогенеза этих двух заболеваний [5,11]. 
При этом для современной клиники внутренних болезней счи-
тается характерным наличие сопутствующей патологии, которая 
охватывает одновременно два и более органов. 

В настоящее время установлено, что в основе патогенеза па-
тологии ГБС, сочетанной с ХОБЛ лежат выраженные измене-
ния со стороны иммунной системы, которые характеризуются 
формированием вторичного иммунодефицита на фоне актива-
ции аутоиммунных реакций [6, 8]. Исходя из этого, мы считаем 
перспективным изучение показателей клеточного звена иммуни-
тета у больных с патологией ГБС, сочетанной с ХОБЛ.

Целью работы было изучение показателей клеточного иммуни-
тета у больных с патологией ГБС, сочетанной с ХОБЛ при проведе-
нии общепринятого лечения. 

Материалы и методы исследования
Обследовано 32 пациента с хронической патологией ГБС и ХОБЛ, 

в возрасте от 22 до 58 лет. Диагноз хронической патологии ГБС и 
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ХОБЛ был установлен в соответствии со стандартизированными 
протоколами диагностики и лечения болезней органов пищеваре-
ния и органов дыхания на основании данных анамнеза, клиничес-
кого и инструментального (УЗИ органов брюшной полости, много-
фракционное дуоденальное зондирование, рентгенографии орга-
нов грудной клетки, спирографии) с обязательным учетом данных 
общепринятых биохимических показателей, характеризующих 
функциональное состояние печени.

Помимо общепринятых методов обследования всем пациентам 
проводилось иммунологическое обследование, которое включало 
определение количества Т-лимфоцитов, их субпопуляционный со-
став (CD-3+, CD-4+, CD-8+, CD-4+/CD-8+) в цитотоксическом тесте 
с моноклональными антителами, а также реакцию бласттрансфор-
мации лимфоцитов (РБТЛ), в качестве митогена использовали фи-
тогемагглютинин [9].

Статистическую обработку полученных результатов обследова-
ния осуществляли на персональном компьютере AMD Athlon 3600+ 
с помощью дисперсионного анализа с применением стандартных 
пакетов прикладных программ Мicrosoft Windows professionalxp, 
Microsoft Offi ce 2007, Stadia 6.1/prof и Statisticа [5].

Полученные результаты и их обсуждение
До начала лечения у всех больных с хронической патологией 

ГБС и ХОБЛ, находившихся под наблюдением, были обнаружены 
однотипные сдвиги со стороны количественных показателей клеточ-
ного звена иммунитета, которые характеризовались, прежде всего 
четко выраженной Т-лимфопенией разной степени выраженности, 
снижением количества циркулирующих в периферической крови 
Т-хелперов / индукторов, то есть лимфоцитов с фенотипом СD4 + 
при незначительно выраженных сдвигах количества Т-супрессоров 
/ киллеров (клеток с маркерами CD8 +) и уменьшением вследствие 
этого иммунорегуляторного индекса СD4 / СD8. Отмечено также су-
щественное снижение показателя РБТЛ с ФГА, что свидетельствова-
ло о наличии угнетения функциональной активности Т-клеток (та-
блица). Из таблицы  видно, что до начала лечения у больных с хро-
нической патологией ГБС, сочетанной с ХОБЛ, кратность снижение 
количества Т-клеток (СD3+) 1,40 раза (Р<0,05) относительно нормы 
в относительном измерении и соответственно 1,63 раза (Р<0,01) 
в абсолютных значениях. Это свидетельствует о наличии четко 
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выраженной Т-лимфопении у обследованных больных до начала ле-
чения. Относительное количество СD4+ лимфоцитов (Т-хелперов/
индукторов) было снижено в среднем в 1,20 раза (Р<0,05). При этом 
в этот период обследования абсолютное количество СD4+ лимфоци-
тов было снижено в 1,42 раза (Р<0,01). До начала лечения у больных 
хронической патологией ГБС, сочетанной с ХОБЛ, отмечалось сни-
жение количества СD8+ Т-лимфоцитов в 1,05 раза (Р<0,05) относи-
тельно нормы в относительном измерении и соответственно 1,27 
раза (Р<0,01) в абсолютных значениях. Иммунорегуляторный ин-
декс СD4/СD8 (Th/Ts), был снижен до начала проведения лечения 
у обследованных больных в 1,05 раз (Р<0,05). Относительное количе-
ство СD22+ лимфоцитов было снижено в среднем в 1,2 раза (Р<0,05). 
При этом в этот период обследования абсолютное количество СD22+ 
лимфоцитов было снижено в 1,22 раза (Р<0,01). 

Таблица 
Показатели клеточного звена иммунитета у больных с хрони-

ческой патологией ГБС, сочетанной с ХОБЛ (M±m) 
до и после общепринятого лечения

Иммунологические 
показатели

Норма До начала 
лечения

После 
лечения

CD3+                                  %
                             Г/л

69,5±2,1
1,29±0,04

49,5±1,4**
0,79±0,02**

55,7±1,5*
0,95±0,02**

CD4+                                  %
  Г/л

45,6±1,4
0,84±0,03

37,8±0,8**
0,6±0,01***

38,3±1,0*
0,65±0,02**

CD8+                     %             
Г/л

22,5±1,0
0,42±0,02

20,5±0,8 *
0,33±0,01**

21,7±0,7 *
0,35±0,01**

CD4/ CD8 2,03±0,03 1,74±0,03** 1,87±0,03**
CD22+                   %

 Г/л
21,1±1,1
0,39±0,02

20,1±0,7 *
0,32±0,01**

20,6±0,6**
0,34±0,01***

РБТЛ з ФГА         % 69,9±2,5 40,9±2,2*** 48,9±1,7**
Примечание: в табл. достоверность разницы относительно нормы * - при 
Р<0,05, ** - при Р<0,01, *** - при Р<0,001.

Показатель РБТЛ с ФГА у больных ОТФ на фоне ХОБЛ до нача-
ла проведения коррекции был снижен в среднем в 1,71 раза отно-
сительно нормы (Р<0,001), что свидетельствует о существенном 
уменьшении функциональной активности Т-клеток.

При повторном изучении иммунологических показателей, 
которые характеризуют состояние клеточного звена иммунитета у 
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больных хронической патологией ГБС, сочетанной с ХОБЛ, отмеча-
лась некоторая положительная динамика изученных иммунологичес-
ких показателей, как количественных, так и функциональных, однако 
полной нормализации изученных показателей не наблюдалось.

Так, относительное количество Т-клеток (СD3+) в перифери-
ческой крови больных хронической патологией ГБС, сочетанной с 
ХОБЛ, было в 1,24 раза ниже нормы (Р<0,05). Абсолютное количество 
СD3+ клеток на момент завершения коррекции у обследованных 
больных было в 1,35 раза ниже нормы (Р<0,01). Содержание субпо-
пуляции Т-хелперов/индукторов (СD4+) в периферической крови 
обследованных больных на момент завершения коррекции в отно-
сительном измерении было снижено в 1,19 раза (Р<0,05). Абсолютное 
количество СD4+ клеток в этот период обследования было в 1,29 раза 
ниже (Р <0,01). После проведенного лечения у больных ОТФ на фоне 
ХОБЛ кратность снижение количества СD8+ Т-лимфоцитов 1,04 раза 
(Р<0,05) относительно нормы в относительном измерении и соответ-
ственно 1,2 раза (Р<0,01) в абсолютных значениях.

Иммунорегуляторный индекс СD4 / СD8 на момент завершения 
курса лечения оставался ниже нормы в 1,08 раза (Р<0,01). Относи-
тельное количество СD22+ лимфоцитов было снижено в среднем в 
1,02 раза (Р<0,05). При этом в этот период обследования абсолютное 
количество СD22+ лимфоцитов было снижено в 1,15 раза (Р<0,01). 

Важно также то обстоятельство, что показатель РБТЛ с ФГА на 
момент завершения лечения у обследованных больных оставался 
достоверно ниже нормы, а именно в 1,43 раза (Р <0,01). Это свиде-
тельствует, что наряду с сохранением количественных нарушений 
со стороны клеточного звена иммунитета у больных хронической 
патологией ГБС, сочетанной с ХОБЛ, после проведения общепри-
нятой терапии имеет место также снижение функциональной ак-
тивности Т-клеток, полностью не восстанавливается при примене-
нии общепринятых методов лечения больных хронической пато-
логией ГБС и ХОБЛ.

Выводы
1. Для больных хронической патологией ГБС, сочетанной с 

ХОБЛ, характерно наличие достоверных сдвигов со стороны кле-
точного звена иммунитета в виде Т-лимфопении, дисбаланса суб-
популяционного состава Т-лимфоцитов с преимущественным сни-
жением числа Т-хелперов/индукторов (CD4 +), уменьшение имму-
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норегуляторного индекса CD4 / CD8, и фукционального активнос-
ти Т-клеток по данным РБТЛ.

2. У пациентов с хронической патологией ГБС, сочетанной с 
ХОБЛ, находившихся под наблюдением и получавших общепри-
нятую терапию на момент завершения основного курса лечения со-
хранялась умеренная Т-лимфопения, снижение количества CD4+ 
клеток (Т-хелперов/индукторов) и иммунорегуляторного индекса 
CD4/CD8, а также показателя РБТЛ, который был в среднем в 1,43 
раза ниже нормы. 

3. Таким образом, полученные данные свидетельствуют, что 
применение только общепринятых средств лечения больных хро-
нической патологией ГБС, сочетанной с ХОБЛ, не обеспечивает 
полной нормализации показателей клеточного звена иммунитета, 
что требует в дальнейшем разработки комплексной терапии с при-
менением иммунокоррегирующих препаратов. 
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Резюме
Налетова О.С. Показатели клеточного звена иммунитета у больных хроничес-

кой патологией гепатобилиарной системы, сочетанной с хронической обструктив-
ной болезнью легких.

У больных хронической патологией гепатобилиарной системы, 
сочетанным с хронической оструктивной болезнью легких, до начала лече-
ния имели место сдвиги со стороны клеточного звена иммунитета. В резуль-
тате проведенных исследований нами было установлено, что что применение 
только общепринятых средств лечения больных с патологией ГБС  ХОБЛ не 
обеспечивает полной нормализации показателей клеточного звена иммуните-
та, что требует в дальнейшем разработки комплексной терапии с применени-
ем иммунокоррегирующих препаратов.

 Ключевые слова: хроническая патология гепатобилиарной системы, хро-
ническая обструктивная болезнь легких, клеточный иммунитет, общеприня-
тое лечение. 

Summary
Naletova O.S. Indicators of cellular immunity in patients with chronic pathology of the 

hepatobiliary system combined with chronic obstructive pulmonary disease.
In patients with chronic pathology of the hepatobiliary system, combined with 

chronic obstructive pulmonary disease, before the start of treatment, there were 
shifts on the part of the cellular link of immunity. As a result of our research, we 
found that the use of only generally accepted means of treating patients with the 
pathology of GBS COPD does not provide complete normalization of cellular 
immunity, which requires further development of complex therapy with the use of 
immunocorrecting drugs.

Key words: chronic pathology of the hepatobiliary system, chronic obstructive 
pulmonary disease, cellular immunity, conventional treatment.

Рецензент: д.мед.н., профессор Л.Н. Иванова
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РОЛЬ ПРОФЕССИОНАЛЬНЫХ ФАКТОРОВ РИСКА 
В РАЗВИТИИ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ У 

ПОЖАРНЫХ-СПАСАТЕЛЕЙ МЧС ДНР

В.В. Черкесов, А.О. Есаков 
ГОУВПО «Академия гражданской защиты» МЧС ДНР

Введение
Профессиональная деятельность занимает значительное место 

в жизни человека, что необходимо учитывать при оценке влияния 
профессиональных факторов на состояние его здоровья.

Это касается не только профессиональных болезней, при которых 
установлена прямая связь между условиями труда и патологическими 
изменениями организма, но и к заболеваниям, которые обычно счита-
ют общесоматическими. К настоящему времени в медицине исполь-
зуется термин «профессионально обусловленная заболеваемость» 
(«work-related disease»), рассматриваемая как заболеваемость общими 
(непрофессиональными) патологиями, имеющая неуклонную тен-
денцию к росту при увеличении стажа работы в неблагоприятных 
условиях труда и/или превышающая таковую в профессиях, не име-
ющих выраженных факторов профессионального риска, и/или име-
ющая более выраженный темп роста повозрастных показателей за-
болеваемости по сравнению с аналогичными возрастными группами 
общей популяции населения [1; 2]. 

АГ не является профессиональным заболеванием, однако сер-
дечно-сосудистая система высоко адаптивна и реактивна, а кроме 
того, функционально тесно связана с нервной, эндокринной и дру-
гими системами организма. Таким образом, с одной стороны, посто-
янное воздействие комплекса профессионально-производственных 
факторов сопровождается ростом распространенности и заболева-
емости АГ, а с другой - возникают значительные трудности при 
определении этио-патогенетической роли того или иного профес-
сионального фактора или комплекса факторов. 

Изложение основного материала
Высокая частота АГ отмечается в различных по характерис-

тикам условий труда профессиональных группах, для которых 
характерен умственный, физический и операторский труд, что 
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свидетельствует о неспецифичности ответа ССС на воздействие 
отдельных профессионально-производственных факторов. Осно-
вной профессиональный фактор у пожарных-спасателей МЧС - это 
выраженное, в той или иной степени, нервно-эмоциональное на-
пряжение, являющееся в современной непроизводственной сфере 
деятельности, по мнению ряда авторов, основным этиологическим 
профессиональным фактором риска развития АГ [3; 4].

Многочисленные исследования свидетельствуют о неблагопри-
ятном воздействии на состояние ССС вредных и неблагоприятных 
профессионально- производственных факторов рабочей среды и 
трудового процесса [5].

В настоящее время изучены практически все известные физи-
ческие и химические факторы производственной среды с точки 
зрения их тропности к сердечно-сосудистой системе.

Среди вредных профессионально-производственных факторов, 
неблагоприятно воздействующих на ССС работника, выделяют 
функциональное перенапряжение (прежде всего, его психологичес-
кое воздействие, а также факторы физической нагрузки), факторы 
физической природы (аэрозоли смешанного состава, общая и ло-
кальная вибрация, производственный шум, электромагнитное 
излучения, тепловое и холодовое воздействие), факторы химичес-
кой природы (свинец, ртуть, бензол, марганец, кобальт, сурьма, 
кадмий, ксилол, толуол, сероуглерод, сероводород, мышьяк, окись 
углерода, органические нитриты, хлористый метилен [и др.]).

При этом, необходимо отметить, что изменения ССС при 
воздействии профессионально-производственных факторов 
неспецифичны и они не бывают изолированными, а входят в 
сложный клинико-функциональный симптомокомплекс того или 
иного профессионально обусловленного заболевания. Степень 
выраженности изменений в ССС определяется основным паталоги-
ческим процессом и тропностью воздействия вредного производ-
ственного фактора или их комплекса [6].

В настоящее время длительное экспозиция вредных и 
неблагоприятных профессиональных факторов рассматривается 
как хронический стресс на производстве. При этом на фоне воз-
растающего социально-экономического и экологического стресса, 
стресс реакции, как следствие, психоэмоционального напряжения, 
из фактора адаптации переходят в патогенетический фактор риска 
возникновения и развития ССЗ.
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В ряде исследований удалось установить, что в современных усло-
виях комбинированное потенцирующее воздействие различных 
профессионально-производственных и непрофессиональных 
факторов сочетается с умственно-эмоциональным напряжением, 
профессиональным стрессом, стрессогенными ситуациями и об-
щим фоном психической и функциональной адаптацией, а также 
общим уровнем здоровья пожарных-спасателей. 

Сердечно-сосудистые заболевания эксперты ВОЗ относят к 
производственно обусловленными, т.е. имеющими неуклонную 
тенденцию к повышению, по мере увеличения стажа работы в 
неблагоприятных условиях труда, и превышающая таковую в 
профессиональных группах, не контактирующих с отдельными 
вредными профессиональными факторами.

Доказанным фактом считается высокая распространенность АГ и 
прямая статистическая зависимость частоты и степени выраженности 
повышения артериального давления от стажа работы в неблагопри-
ятной профессионально-производственной среде [7].

При этом установлено, что хронический профессиональный 
стресс (в том числе и у пожарных-спасателей) приводит к рас-
стройству нейрогуморальной регуляции ССС, тканевой гипоксии, 
избыточному содержанию катехоламинов, ингибированию или ак-
тивации ферментных систем, непосредственно связанных со стен-
кой сосудов, а также миокардом [8].

Также установлено нарушение жирового, белкового обменов и 
электролитного баланса. Результаты клинико-функциональных и 
биохимических исследований позволили выявить дисбаланс в про-
цессе перекисного окисления липидов и антиоксидантной защиты 
при хроническом профессиональном стрессе, что является одним 
из важнейших патогенетических факторов развития АГ [9].

Специалисты профессий экстремального профиля деятельнос-
ти находятся в зоне риска развития психосоматических заболева-
ний, что обусловливает необходимость углубленных прикладных 
и фундаментальных исследований для детального изучения этио-
патегенетических аспектов развития АГ.

У пожарных-спасателей с АГ выявлены психологические 
симптомы, характерные для низкой успешности профессиональ-
ной деятельности, среди них выделяют два типа личности: 

1). Для сотрудников первого типа личности с длительным ста-
жем службы, характерен высокий уровень тревожности, мни-
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тельности, неуверенность в себе, замкнутость, пассивность, они 
испытывают затруднения в принятии решений, так же для них 
характерны тревожно-депрессивные реакции со склонностью к са-
мообвинениям; 

2). У сотрудников второго типа личности присутствует 
легкомысленность, недисциплинированные, импульсивные, 
раздражительные, обидчивые и конфликтные, с экстернальным 
локусом контроля при высокой самооценке.

Несмотря на то, что у большинства спасателей в момент приня-
тия решения относительно своих действий в ситуации риска есть 
осознание опасности для своей жизни, эмоциональные реакции, 
вызываемые этим осознанием, в большинстве случаев отсрочены.

Эмоции, связанные с ситуацией риска, возникают при вспоми-
нании, повторном «проживании» происшедшей ситуации в связи с 
переосмыслением ее значимости и понимания возможных послед-
ствий, что может привести к возникновению стрессовых состояний 
и травматического стресса. Данные состояния психики являются 
факторами риска развития и прогрессирования АГ [10].

Субъективно оцениваемая степень риска в процессе этого пере-
осознания может корректироваться. При анализе свершившейся 
ситуации делается вывод не только о степени риска для жизни, но 
и о рациональности своих действий.

Пожарные-спасатели МЧС в ходе выполнения профессиональных 
обязанностей подвергаются не только описанным выше 
экстремальным обстоятельствам деятельности, но и целым рядом 
специфических стрессогенных факторов. К ним относятся: психи-
ческое напряжение в состоянии готовности; информационная нео-
пределенность; дефицит времени на анализ ситуации и принятие 
решения; ответственность за результаты деятельности; взаимодей-
ствие с большим количеством людей в состоянии стресса и острого 
горя; экспозиция смерти и многочисленные контакты с телами по-
гибших; повышенная физическая нагрузка; опасность для жизни; 
работа в средствах индивидуальной защиты, специальной одежде; 
неблагоприятное распределение режимов труда и отдыха.

Ситуации, требующие больших волевых усилий, возникают 
регулярно. Степень эмоционального напряжения различна и 
колеблется в широких пределах от умеренного до чрезвычайно 
высокого. Это зависит от характера выполняемой задачи, профес-
сионального опыта и индивидуальных особенностей спасателя.
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Однако в зависимости от индивидуальной восприимчивости 
даже выполнение типичных спасательных работ может оказывать 
на психику спасателя достаточно разрушительное воздействие и 
приводить к возникновению травматического стресса.

Работы по ликвидации крупномасштабных катастроф (ЧС) 
природного, техногенного и социогенного характера (землетрясе-
ния, наводнения, железнодорожные и производственные аварии, 
разрушение домов, террористические акты и т. д.) характеризу-
ются наличием наибольшего количества стрессогенных факторов, 
воздействующих на психику пожарных-спасателей, что приводит 
к срыву адаптационных механизмов в организме и способствует 
предиктором, а зачастую триггером развития АГ.

Важно помнить, что воздействию стрессогенных, экстремальных 
факторов подвергаются не только пострадавшие, но и участники 
ликвидации последствий чрезвычайных ситуаций.

Имеющиеся научные данные показывают, что вовлечение в 
ликвидацию чрезвычайных ситуаций ведет к возникновению у 
специалистов травматического стресса, первичными проявлени-
ями которого являются острые стрессовые реакции, острое стрес-
совое расстройство, невротические реакции, кризисное состояние, 
а вторичными – посттравматическое стрессовое расстройство, 
профессиональное выгорание, психосоматические расстройства, 
невротические состояния, которые, в свою очередь, сказываются 
на микро-социальных процессах – вызывают проблемы в семье 
и в рабочем коллективе. В связи с этим очевидна необходимость 
заблаговременной подготовки данных специалистов к работе в 
экстремальных условиях, в том числе психологической, что являет-
ся непременным условием и для профилактики развития АГ.

У большинства спасателей со временем происходит снижение 
уровня интенсивности эмоциональных переживаний, связанных 
с работой с телами погибших. Однако эффект «привыкания» не 
распространяется на столкновения с человеческими трагедиями. 
Вместе с тем у спасателей существует установка на подавление 
эмоций в процессе работ, что может приводить к накопленно-
му хроническому стрессу. Следовательно, необходимой является 
выработка такого эмоционального баланса, при котором спасатель 
способен сопереживать, но возникающие эмоции не будут для него 
разрушительными, и специалист сможет сохранять состояние пси-
хологического равновесия и высокой работоспособности.
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Выводы
В настоящее время сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) яв-

ляются глобальной проблемой государственных, медицинских 
и общественных организаций в индустриально развитых стра-
нах в связи с высокой заболеваемостью и смертностью среди всех 
возрастных групп населения.

Эпидемиологическая ситуация во всех странах Европы наря-
ду с высокой смертностью характеризуется еще и «омоложением» 
этой патологии среди населения. В настоящее время на долю ССЗ 
в структуре общей смертности приходится 53-55%. Так, в России, 
ежегодно от ССЗ погибает более одного миллиона жителей страны.

В общей популяции населения, среди всех умерших до 30% состав-
ляют лица трудоспособного возраста, из них 80% – мужчины, смерт-
ность среди которых в 4,6-5 раз превышает таковую среди женщин.

Расчетная ожидаемая продолжительность жизни мужчин на 10 
лет ниже, чем продолжительность жизни женщин, что свидетель-
ствует о «сверхсмертности» мужчин трудоспособного возраста. 

Учитывая вышеизложенное, в настоящее время актуальным яв-
ляется необходимость коррекции контролируемых факторов рис-
ка, участвующих в развитии АГ и усугубляющих тяжесть ее тече-
ния. К таким факторам относятся и профессиональные факторы 
риска, присущие пожарным-спасателям. 
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Резюме
Черкесов В.В., Есаков А.О. Роль профессиональных факторов риска в развитии 

артериальной гипертензии у пожарных-спасателей МЧС ДНР.
В настоящее время артериальную гипертензию (АГ) у пожарных-спасателей 

можно рассматривать как профессионально обусловленное заболевание сердеч-
но-сосудистой системы (ССС). Изучение распространенности, заболеваемости 
АГ у пожарных-спасателей, результаты психологического и психо-физиологи-
ческого обследования данного контингента позволили выявить статистически 
значимые профессиональные факторы риска развития данной патологии. Знание 
профессиональных факторов риска развития АГ у пожарных-спасателей МЧС по-
зволит повысить эффективность внедрения популяционных и индивидуальных 
программ профилактики развития у них жизнеопасных осложнений – инфаркта 
миокарда, мозгового инсульта и внезапной сердечной смерти.

Ключевые слова: пожарные-спасатели МЧС, артериальная гипертензия, 
профессиональные факторы риска развития АГ у пожарных-спасателей, 
профессионально обусловленные заболевания, профессиональный стресс у 
пожарных-спасателей. 

Summary
Cherkesov V.V., Esakov A.O. Role of professional and occupational risk factors in 

the development of arterial hypertension in fi re-rescueers of the ministry of emergency DPR.
Currently, arterial hypertension (AH) in fi refi ghters-rescuers can be considered 

as a professionally caused disease of the cardiovascular system (CVS). The study 
of the prevalence, incidence of hypertension in fi refi ghters-rescuers, the results of 
psychological and psycho-physiological examination of this contingent made it 
possible to identify statistically signifi cant occupational risk factors for the development 
of this pathology. Knowledge of the professional risk factors for the development 
of hypertension in fi refi ghters-rescuers of the Ministry of Emergency Situations 
will increase the effectiveness of the implementation of population and individual 
programs for the prevention of the development of life-threatening complications in 
them - myocardial infarction, cerebral stroke and sudden cardiac death.

Key words: fi refi ghters-rescuers of the Ministry of Emergency Situations, arterial 
hypertension, occupational risk factors for the development of hypertension in 
fi refi ghters-rescuers, occupational diseases, occupational stress in fi refi ghters-rescuers.

Рецензент: д.мед.н., профессор В.И. Коломиец
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КОЛИЧЕСТВЕННАЯ ОЦЕНКА ЖЕСТКОСТИ 
ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ НА 

ИНТРАОПЕРАЦИОННОЙ УЛЬТРАЗВУКОВОЙ 
ЭЛАСТОГРАФИИ И ОЦЕНКА ЕЕ ВЗАИМОСВЯЗИ С 

ПОСЛЕОПЕРАЦИОННЫМ СВИЩОМ
ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

Н.Г. Семикоз, Е.Р. Балацкий, Н.В. Бондаренко 
Донецкий онкологический центр им. проф. Г.В. Бондаря 

ГОО ВПО «Донецкий Национальный медицинский университет 
имени М. Горького»

Введение
Несмотря на современные достижения в хирургических мето-

дах, панкреатэктомия является очень сложной процедурой, связан-
ной с риском послеоперационных осложнений. Сообщается, что за-
болеваемость и смертность составляют 20–50% и 1–5% соответствен-
но. В частности, послеоперационный свищ поджелудочной железы 
(ПОСПЖ) может иногда приводить к опасным для жизни ослож-
нениям, таким как гемоперитонеум и сепсис. Сообщается, что за-
болеваемость ПОСПЖ в мире составляет 5–50%. До настоящего 
времени сообщалось о нескольких прогностических факторах для 
ПОСПЖ, и из них часто упоминалось о «мягкой поджелудочной 
железе». [1–4] Однако во всех этих отчетах оценка жесткости подже-
лудочной железы зависела от субъективного суждения хирурга, без 
объективных параметров в качестве критериев.

Эластография была недавно разработана для обеспече-
ния визуализации в реальном времени относительной жест-
кости эластичности ткани, и ее значение, в основном, для 
диагностики опухолей и дифференциальной диагностики 
злокачественных и доброкачественных процессов была описана [5]. 
В гастроэнтерологии изучена оценка фиброза печени, диагности-
ка опухолей поджелудочной железы и хронического панкреатита 
с использованием эндоскопического ультразвука (EUS) [6,7], но об 
использовании эластографии в хирургии не сообщалось. 

Объективная оценка жесткости поджелудочной железы как про-
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гностического фактора риска для ПОСПЖ может помочь в выборе 
хирургической техники в процессе проведения вмешательства и в 
планировании стратегии послеоперационного лечения. 

В настоящем исследовании, жесткость поджелудочной железы 
была определена количественно с помощью компрессионной уль-
тразвуковой эластографии в реальном времени и были исследованы 
ее отношение к ПОСПЖ.

Материалы и методы исследования
В это исследование включено 41 пациента, у которых во время 

панкреатэктомии проведена интраоперационная эластография. 
Период накопления клинического материала был с июля 2010 
года по февраль 2019 года. Процедуры панкреатэктомии были 
стандартизированы с использованием общепринятых критери-
ев. Для панкреатодуоденэктомии (ПД) анастомоз поджелудочной 
железы выполняли путем проток-к-слизистой панкреатоеюносто-
мии конец-в бок. Главный проток поджелудочной железы стен-
тировали. При дистальной панкреатэктомии (ДП) основной про-
ток поджелудочной железы лигировали, а культю поджелудоч-
ной железы ушивали непрерывным швом по типу «пасти акулы». 
ПОСПЖ оценивали в соответствии с критериями Международ-
ной исследовательской группы фистулы поджелудочной железы 
(ISGPF). Частоту ПОСПЖ и их выраженность оценивали по отно-
шению к различным клиническим показателям пациентов и осо-
бенностям оперативного вмешательства. 

Для измерения жесткости поджелудочной железы для ультраз-
вукового исследования была использована система измерения 
эластографии ткани в реальном времени с линейным датчиком 
переменной частоты от 18 до 22 мГц. Измерения проводились во 
время операции одним и тем же исследователем в месте диссекции 
поджелудочной железы (чуть выше воротной вены), в головке по-
джелудочной железы и в области хвоста поджелудочной железы. 

Методика выполнения компрессионной эластографии являлась 
следующей: первоначально проводили ультразвуковое исследова-
ние в B-режиме, затем включали режим эластографии, выбирали 
окно опроса. В окно опроса входил фрагмент объемного образо-
вания и фрагмент неизмененной ткани железы. Окно опроса мо-
гло составлять 1,5-2 см в максимальном измерении. Затем опти-
мизировали параметры режима компрессионной эластографии 
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(мощность, механический индекс) и производили механическую 
компрессию. Оптимальное давление соответствовало 2-4 баллам. 
Необходимое усилие при компрессии контролировали по предло-
женной фирмой-производителем шкале, отображаемой на экране. 
За счет того, что жесткость неизмененной и патологической ткани 
была различной, в области интереса получали различное окраши-
вание. Среднее значение  измерений в каждом месте было пред-
ставлено в виде эластичного отношения. 

Полученные результаты и их обсуждение
У 41 пациента (29 мужчин, 12 женщин) средний возраст со-

ставил 71 год (43–82 года). Оперативной процедурой была 
панкреатодуоденэктомия (ПД) - 30 пациентов и дистальная 
панкреатэктомия (ДП) – 11 человек. В таблице 1 приведены данные 
о состоянии пациентов и хирургических характеристиках для каж-
дой оперативной процедуры. 

Таблица 1
Характеристика пациентов

Характеристики Всего
(n %)

Панкреато-
дуоден
эктомия

Дистальная 
панкреат-
эктомия

Мужчины 29 (70.7) 19 (63.3) 10 (90.9)
Возраст (лет, 
медиана) пределы 71 (43–82) 71.5 (43–81) 71 (59–82)

ИМТ (кг/м2) 
медиана, пределы 21.1 (16.2–28.7) 20.5 (17.6–28.7) 21.1 (16.2–26.7)

HbA1c (%  медиана) 
пределы 5.4 (4.1–9.2) 5.5 (4.7–9.2) 5.4 (4.1–6.9)

PFD test (% медиана) 
пределы 58.3 (12.6–96.1) 59.3 (12.6–85.4) 53.8 (17.0–96.1)

Главный проток 
ПЖ, мм, медиана 
(пределы)

2.7 (1.5–10.7) 2.6 (1.5–10.7) 2.8 (2.1–9.9)

Продолжительность 
операции 590 (265–855) 600 (510–810) 415 (265–855)

Операционная 
потеря крови (мл) 870 (35–4280) 890 (340–2680) 500 (35–4280)

Относительная 
эластичность 1.95 (1.4–6.56) 1.97 (1.4–6.56) 1.98 (1.65–4.07)
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Таблица 2
Тип ПОСПЖ и количество ПОСПЖ

В с е г о Панкреатодуо-
денэктомия

Дистальная
панкреатэктомия

ПОСПЖ 11 (36.7) 11 (36.7) 7 (63.6)
Тип 1 4 (13.3) 4 (13.3) 5 (45.5)
Тип 2 4 (13.3) 4 (13.3) 2 (18.2)
Тип 3 3 (10.0) 3 (10.0) 0 (0.0)
Смертность 1 (3.3) 1 (3.3) 0 (0.0)

Как видно из таблицы 2, в группе ПД ПОСПЖ развились у 11 
(36,7%), а в группе ДП  - у 7 (63,6%) на основе критериев ISGPF (Та-
блица 2). В группе ПД диаметр основного панкреатического протока 
был значительно меньше, а коэффициент эластичности был значи-
тельно ниже в группе с ПОСПЖ. С другой стороны, в группе ДП не 
было обнаружено никаких существенных различий для каких-либо 
клинических факторов  между группами с ПОСПЖ и без них.

Оптимальные значения конечных точек отсечения (cut-off points) 
для диаметра протока и коэффициента упругости для прогнозиро-
вания ПОСПЖ для группы ПД были получены из анализа кривой 
ошибок (ROC). Они составляли 3,2 мм (чувствительность 0,909, спе-
цифичность 0,579) для диаметра протока и 2,09 для коэффициента 
упругости (чувствительность 0,909, специфичность 0,526), а площа-
ди под кривой (AUC) составляли 0,77 и 0,739 соответственно. 

Однофакторный анализ показал, что диаметр протока 3,2 мм и 
коэффициент эластичности 2,09 были значительными фактора-
ми риска для формирования ПОСПЖ (P ≤ 0,009 и P ≤ 0,02 соответ-
ственно). Однако многомерный анализ показал, что ни одна из 
переменных не была независимым фактором.

До настоящего времени опубликованы единичные исследова-
ния прогностических факторов риска ПОСПЖ. В частности, «мяг-
кая поджелудочная железа» часто упоминается как значительный 
фактор риска, что подтверждает общеизвестное среди хирургов 
мнение. Однако оценка жесткости поджелудочной железы явля-
ется субъективной и плохо определенной, основанной только на 
пальпации ткани поджелудочной железы во время операции. 
Объективных критериев не имеется [2 – 4].

В настоящем исследовании эластичное соотношение было досто-
верно связано с ПОСПЖ у пациентов с ДП. Основываясь на этом, мы 



146

Проблемы экологической и медицинской генетики и клинической иммунологии

приняли во внимание возможность нескольких видов хирургичес-
ких подходов, таких как модифицированный анастомоз поджелу-
дочно-тощей кишки при процедуре ПД. Однако у пациентов с ПД 
несмотря на сниженную эластичность железы значимого снижения 
ПОСПЖ не наблюдалось. Учитывая неоднородность между двумя 
процедурами, ПД и ДП должны быть исследованы в нескольких 
центрах с большим размером выборки для дальнейшего уточнения.

Выводы
В заключение, настоящее исследование является первым, ко-

торое показывает, что жесткость поджелудочной железы мож-
но определить количественно с помощью интраоперационной 
эластографии, и что эластичное соотношение можно использовать 
для определения «мягкой поджелудочной железы», что делает веро-
ятность ПОСПЖ после панкреатэктомии высокой. Коэффициент 
эластичности 2,09 был значительным фактором риска ПОСПЖ. 
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Резюме
Семикоз Н.Г., Балацкий Е.Р., Бондаренко Н.В. Количественная оценка жест-

кости поджелудочной железы на интраоперационной ультразвуковой эластографии и 
оценка ее взаимосвязи с послеоперационным свищом поджелудочной железы.

Мягкая поджелудочная железа часто описывается как прогностический 
фактор послеоперационной фистулы поджелудочной железы (ПОСПЖ) по-
сле панкреатэктомии. Однако жесткость поджелудочной железы оценива-
ется хирургами субъективно, без объективных критериев. В настоящем ис-
следовании жесткость поджелудочной железы определяли количественно 
с помощью интраоперационной ультразвуковой эластографии, и исследо-
вали ее отношение к ПОСПЖ. В исследование были включены 41 пациент 
(панкреатодуоденэктомия, 30; дистальная панкреатэктомия, 11), которым была 
выполнена интраоперационная эластография во время панкреатэктомии. Для 
пациентов с панкреатодуоденэктомией диаметр основного панкреатического 
протока 3,2 мм и коэффициент эластичности 2,09 были значительными фак-
торами риска ПОСПЖ. Эластография может использоваться для диагностики 
«мягкой поджелудочной железы» и, таким образом, может быть полезна для 
прогнозирования возникновения ПОСПЖ.

Ключевые слова: эластография, панкреатэктомия, жесткость поджелудоч-
ной железы,- послеоперационный свищ поджелудочной железы

Summary
Semikoz N.G., Balatsky E.R., Bondarenko N.V. Intraoperative ultrasound elastog-

raphy in quantitative assessment of pancreatic stiffness and its correlation with postopera-
tive pancreatic fi stula.

The soft pancreas is often described as a prognostic factor for the postoperative 
pancreatic fi stula (POPF) after pancreatectomy. However, the stiffness of the pan-
creas is estimated by surgeons subjectively, without objective criteria. In the present 
study, pancreatic stiffness was quantifi ed using intraoperative ultrasound elastog-
raphy, and its relationship to POPF was examined. The study included 41 patients 
(pancreatoduodenectomy, 30; distal pancreatectomy, 11) who underwent intraop-
erative elastography during pancreatectomy. For patients with pancreatoduodenec-
tomy, a diameter of the main pancreatic duct of 3.2 mm and an elasticity coeffi cient 
of 2.09 were signifi cant risk factors for PSEP. Elastography can be used to diagnose 
the "soft pancreas" and, thus, can be useful for predicting the occurrence of POPF.

Key words: elastography, pancreatectomy, pancreatic stiffness, - postoperative 
pancreatic fi stula.

Реццензент: к.мед.н., доцент О.О. Чайка
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