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Аннотация. В  статье  рассматриваются  особенности  реализации  алгоритма  распознавания  тек-

ста  методом  «скользящего увеличивающегося  окна»,  используемого  для  кодирования  множествен-
ных  причин  смерти.  Используемый  алгоритм  динамически  «настраивает»  степень  совпадения  и  
находит  наиболее  похожий  вариант,  а  также  позволяет  распознавать  текст с грамматическими  
ошибками  и  с  переставленными  словами  в  формулировке  причины  смерти. 

В  статье  представлены  три  варианта  реализации  алгоритма  распознавания  текста,  увеличи-
вающих  быстродействие.  Первый  вариант  основан  на  исключении одного из цикла  путем замены его 
одновременным вычислением с различными размерами окна (от 1 до 16).  Второй  вариант  основан  на  
предварительной  фильтрации, например, сканированием  по трем буквам,  и  использование промежу-
точной базы  для  размещения  в  ней  фильтрованной  информации.  Этот  вариант  позволяет  умень-
шить  объем  сортируемой  информации  и  за  счет  этого  увеличивает  быстродействие.  Третий  вари-
ант  также  основан  на  фильтрации  и  заключается  в  сортировке  информации  в  запросе,  выполнен-
ном  на  базе  предыдущего  запроса  с  фильтрацией  информации.  По  каждому  варианту  реализации  
указаны  достоинства  и  недостатки.  Оценка  результата  оценивалась  по  быстродействию  и  правиль-
ности  распознавания.  При  этом  база насчитывала  8472 формулировок,  предназначенных  для  коди-
рования  множественных  причин  смерти. 

Изложенный  анализ  путей  реализации  полезен  в  разработке  программного  модуля,  исполь-
зуемого  в  регистре  смертности  населения.  Рекомендуется  третий  вариант,  основанный  на  фильтра-
ции,  для  реализации  на  языке  Visual C++. 

Ключевые слова:  распознавание,  алгоритм,  база  данных,  поиск,  оценка. 
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Abstract. This article presents the features of the use of the recognition algorithm of the text by method 

"slitherring widening window" for coding the plural reasons to deaths.  The used algorithm dynamically "ad-
justs" degree of the coincidence and finds the most similar variant, as well as allows to recognize the text with 
grammatical errors and with ceased word in wording of the reason to deaths.  

The authors propose three variants to realization of the recognition algorithm of the text, that increase the 
speed of action. The first variant is based on the elimination of one of its replacement cycle by calculating the 
simultaneous windows with different sizes (1 to 16). The second variant is based on the pre-filter, for example, 
by scanning three letters, and the use of the intermediate base for receiving the filtered information. This option 
allows you to reduce the amount of sorted data and thereby increases performance. The third variant based on the 
filtering, involves sorting information in the query executed on the basis of previous information query filtration. 
The advantages and disadvantages identified for each option. The results were evaluated on the speed of action 
and accuracy of recognition. In this framework, there were 8472 languages used for encoding of multiple causes 
of death. 

The described analysis is useful in developing a software module used to register mortality. It is recom-
mended the third option, based on the filter, to implement the language Visual C ++. 

Key words:  recognition, algorithm, database, searching, estimation. 
 
Введение. Мониторинг  смертности  является  важным  звеном  в  оценке  здоровья  населения.  

Информация  о  смертности  позволяет  органам  общественного  здравоохранения  правильно  фокуси-
ровать  свою  деятельность.  Принципы  реализации  мониторинга  смертности  предусматривают  наряду  
с  обеспечением  точности  кодирования  множественных  причин  смерти  средства  распознавания  тек-
ста  формулировки  причины  смерти,  что  облегчает  противопоставление  этой  формулировке  кода  
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международной  статистической  классификации  болезней  и  проблем,  связанных  со  здоровьем  
(МКБ-Х) [1, 10-12, 14]. 

В  здравоохранении  Тульской  области  режим  распознавания  текста  используется  в  регистре  
смертности,  наряду  с  автоматическим  определением  первоначальной  причины  смерти  (аналогично  
программному  обеспечению  США) [1, 2, 9-14, 17].  В  этом  программном  обеспечении  по  вводимой  
формулировке  осуществляется  поиск  наиболее  похожего  текста,  который  вместе  с  кодом  заносится  
в  медицинское  свидетельство  о  смерти.  Аналогичный  режим  используется  в  пакете  программ,  ис-
пользуемом  в  США  (разработчик – фирма  CDC).  Правильное  кодирование  является  основой  обес-
печения  достоверности  информации  о  смертности  населения и  выполнения  аналитических  исследо-
ваний [3-8, 15, 16, 19].  

В  основе  алгоритма  распознавания  текста  положен  метод  «скользящего увеличивающегося  
окна».  Используемый  алгоритм  динамически  «настраивает»  степень  совпадения  и  находит  наиболее  
похожий  вариант,  а  также  позволяет  распознавать  текст  с  грамматическими  ошибками  и  с  пере-
ставленными  словами  в  формулировке  причины  смерти [9-12]. 

Объекты и  методы исследования. Объектом  данного  исследования  является  алгоритм  распо-
знавания,  основанный  на  методе  «скользящего увеличивающегося  окна».  Для  облегчения  воспри-
ятия  исходного  алгоритма  представим  его  в виде  следующей  функции  в  среде  Access [18]: 

Function RpzText(KodB As Variant, SprB As Variant) As Double 
'SprB Строковое выражение, в котором производится поиск 
'KodB Искомое строковое выражение 
    Dim i As Long, u As Long, XR As Double, pos As Long, TempStr As String 
    XR = 0 
    For u = 1 To Len(KodB)   'величина  окна  u 
        For i = 1 To Len(KodB) - u + 1   'последовательное  сканирование 
            TempStr = Mid(KodB, i, u)    'выделение  фрагмента  в  окне  шириной  u 
            pos = InStr(1, SprB, TempStr, vbTextCompare)     'поиск 
            If pos > 0 And Len(KodB) >= (i + u - 1) Then XR = XR + u ^ k,  'накопление  результирующей  

весовой  оценки 
        Next i 
    Next u 
    RpzText = XR / Len(SprB) 
End Function 

'где  k  рекомендуется  брать  равным 2,6 
В  регистре  смертности  эта  процедура  реализована  на  языке  Visual C++. 
Данная  процедура  в  регистре  смертности  вызывается  двойным  кликом  по  вводимой  форму-

лировке  тогда,  когда  пользователь  начинает  не  видеть  в  подключенном  к  полю  списке  текст  фор-
мулировки.  Учитывая, что база синонимов достаточно большая, находить код вручную требует значи-
тельных затрат времени. 

В  результате  распознавания  пользователю  выдаются  наиболее  вероятные  варианты,  пред-
ставленные  в  порядке  убывания  по  степени  похожести [18]. 

Оценка  результата  оценивалась  по  быстродействию  и  правильности  распознавания.  При  этом  
база насчитывала  8472 формулировок  с  кодами  МКБ-Х,  предназначенных  для  кодирования  множе-
ственных  причин  смерти.  В  качестве  тестовой  формулировки  было  использовано  выражение  в  
двойной  ошибкой: «Сахарный диабет лобильный» (с  переставленными  словами  и  грамматической  
ошибкой),  в  то  время  как  искомая  формулировка  была:  «Диабет  сахарный  лабильный». 

Исходный  алгоритм  является  оптимизированным  и  подробно  изложен  в  статье [18].  Реализа-
ция  исходного  алгоритма  по  схеме  «Цикл в цикле» ухудшает  быстродействие. 

Обсуждение  результатов.  Реализация  исходного  алгоритма  с  высоким  быстродействием  
возможна  тремя  способами. 

1.  Первый  способ  основан  на  исключении одного из цикла  путем замены его одновременным 
вычислением с различными размерами окна (от 1 до 16): 

Function RText(KodB As Variant, SprB As Variant) As Double 
    Dim i As Long, u As Long, XR As Double, TempStr As String, pos As Long 
    XR = 0 
        For i = 1 To Len(KodB) 
            TempStr = Mid(KodB, i, 1) 
            pos = InStr(1, SprB, TempStr, vbTextCompare) 
            If pos > 0 And Len(KodB) >= i Then XR = XR 
            TempStr = Mid(KodB, i, 2) 
            pos = InStr(1, SprB, TempStr, vbTextCompare) 
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            If pos > 0 And Len(KodB) >= (i + 1) Then XR = XR + (2 ^ 2.6) 
... 

            TempStr = Mid(KodB, i, 12) 
            pos = InStr(1, SprB, TempStr, vbTextCompare) 
            If pos > 0 And Len(KodB) >= (i + 15) Then XR = XR + (16 ^ 2.6) 
        Next i 
    RText = XR / Len(SprB) 
End Function 
Такой прием, несмотря на ограничения на максимальный размер окна, практически не сказывается 

на эффективности распознавания.  В  тоже  время  он дает повышение быстродействия примерно на 17%  
на  выбранном  тестовом  примере. 

В  представленном  варианте  реализации  алгоритма  распознавания  «узким»  местом  в  быстро-
действии  является  сортировка  по  убыванию  при  отображении результата.  Если  уменьшить  объем  
сортируемой  информации,  то  быстродействие  должно  увеличиться. 

2.  Второй  способ  основан  на  предварительной  фильтрации, например, по трем буквам.  В  этом  
случае  мы  уменьшаем  объем  сортируемой  информации и, следовательно,  можем  рассчитывать  на  
увеличение  быстродействия. 

Реализация  этого  способа  может  быть  осуществлена  с  помощью  следующей  фильтрующей  
функции: 

Function FRText(KodB As Variant, SprB As Variant) As Long 
    Dim i As Long, TempStr As String, pos As Long 
    FRText = 0 
        For i = 1 To Len(KodB) - 3 
            TempStr = Mid(KodB, i, 3) 
            pos = InStr(1, SprB, TempStr, vbTextCompare) 
            If pos > 0 Then FRText = 1 
        Next i 
End Function 
Важно  отметить,  что  фильтрацию  по  трем  буквам  в  данном  варианте  осуществляется  скани-

рование  окном  размером  в  три  знакоместа.  Здесь  нельзя  использовать  более  простую  и  быструю  
фильтрацию  по  первым  трем  буквам,  поскольку  пользователь  может  переставить  слова и даже до-
пустить  грамматическую  ошибку  в  первом  слоге. 

Поскольку  фильтрация  осуществляется  по  трем  буквам,  то  из  16  вычислений  можно  исклю-
чить  сканирование  окном  в  три  знакоместа. 

Реализовать  этот  способ  можно  добавлением  отфильтрованной  информации  в промежуточную  
базу.  Перед  добавлением  необходимо  из  нее  удалить  все  данные  от  предыдущего  цикла  работы.  
Сортировка  по  убыванию  для  отображения  результата  будет  осуществляться  из  этой  промежуточ-
ной  базы,  что  средствами  Access  производится  достаточно  быстро.  «Узким»  местом  в  обеспечении  
быстродействия  в  этом  варианте  является  процесс  добавления  отфильтрованной  информации  в  
промежуточную  базу. 

3.  Третий  способ  также  основан  на  фильтрации  и  заключается  в  сортировке  информации  в  
запросе  выполненном  на  базе  предыдущего  запроса  с  фильтрацией  информации.  В  этом  способе  
за  счет  уменьшенного  числа  записей  после  фильтрации  сортировка  осуществляется  быстрее. 

Необходимо  отметить,  что  способы  2  и  3  примерно  равноценны  по  быстродействию.  Не-
большое  преимущество в данном  случае  имеет  третий  способ. 

Реализация  последнего  способа  за  языке  Visual C++  позволило  обеспечить  высокое  быстро-
действие.  В  результате  пользователь  не  замечает  задержки  вывода  результата  распознавания. 

Выводы:   
1. Изложенный  анализ  путей  реализации  полезен  в  разработке  программного  модуля,  исполь-

зуемого  в  регистре  смертности  населения. 
2. Рекомендуется  третий  способ,  основанный  на  фильтрации,  для  реализации  на  языке  Visual C++. 
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Аннотация. В обзорной статье подводятся итоги многолетней совместной работы трех научных 
коллективов из Сургута, Тулы и Москвы, осуществивших разработку инновационных методов анализа, 
обработки и управления информацией, обеспечивающих принятие оптимальных решений, повышающих 
эффективность деятельности системы здравоохранения. Была создана интеллектуальная система для ра-
боты со слабоструктурированными массивами информации. Обосновано создание теории хаоса и само-
организации систем, на основе компартментно-кластерного подхода. Показана возможность управления 
функциональными системами организма человека методами восстановительной медицины. Разработана 
система формирования баз данных и интеллектуальных систем принятия и выполнения решений, дока-
зана универсальность нейросетевого подхода и адаптация его к обработке информации, полученной в 
ходе медицинских исследований. Обширность полученной информации обусловила краткость изложе-
ния материала с наличием достаточного количества ссылок на осуществленные работы. 

Ключевые слова: компартментно-кластерный анализ, теория хаоса и самоорганизации систем, 
нейросетевые технологии, саногенез, анализ, обработка и управление информацией. 
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Abstract. The review presents the results of a long-term collaboration of three research teams from Sur-
gut, Tula and Moscow, which carried out the development of innovative methods of analyzing, processing and 
information management to ensure the adoption of optimal solutions and to improve the efficiency of the health 
system. Research teams have created an intelligent system to work with semi-structured data arrays. Creating the 
theory of chaos and self-organization of systems, based on compartment and cluster approach, is justified. It was 
shown the possibility of controlling the functional systems of the human body by methods of regenerative medi-
cine. The authors have developed a system of databases formation and intelligent decision-making and imple-
mentation, proving the versatility of neural network approach and adaptation it to the information processing, 
obtained in the course of medical research. The vastness of the received information has led to the brevity of 
presentation with a sufficient number of references to the realized works. 

Key words: compartment and cluster analysis, the theory of chaos and self-organization of systems, 
neural network technologies, sanogenesis, analyzing, processing and information management. 

 
Медицина и биология XXI века прогрессируют в русле развития естественных наук, поэтому по-

следние достижения физики, химии, математики – способствуют изменению представлений о функцио-
нировании живых систем. Новые возможности анализа и обработки информации, полученной от челове-
ка в процессе диагностики, определяют реальность осуществления научно обоснованного внешнего 
управления деятельностью организма [12, 15-17].  

Внедрение в практику здравоохранения инновационных медицинских технологий: высокотехноло-
гичных видов медицинской помощи (микрохирургии, клеточных и нанотехнологий, эндоскопической 
хирургии и трасплантологии, реконструктивной и пластической хирургии и др.) – сопряжено с поиском  
средств описания, анализа и прогнозирования функционирования человеческого организма. Это обусло-
вило разработку совершенно новых принципов оценки эффективности влияния внешних и внутренних 
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факторов на жизнедеятельность человека, как самоорганизующейся системы в процессе саногенеза [10, 
14, 25, 26].  

Объективная значимость таких подходов к управлению функциональными  системами человече-
ского организма связана с обработкой огромных массивов информации, при этом применявшиеся ранее 
статистические методы становятся некорректными. Особенно это относится к наноразмерным объектам 
и живым системам, имеющим совершенно иные биофизикохимические закономерности существования, 
к которым не применимы обычные способы анализа [2, 21]. 

В связи с этим основной целью настоящей работы явилась разработка инновационных методов 
анализа, обработки и управления информацией, обеспечивающих принятие оптимальных решений, по-
вышающих эффективность деятельности системы здравоохранения, создание интеллектуальных систем 
для работы со слабоструктурированными массивами информации, определившие следующие направле-
ния: 

 создание интеллектуальных систем поддержки, принятия и исполнения решений в процессе 
осуществления диагностических, лечебных, восстановительных и прогностических мероприятий; 

 обоснование развития теории хаоса и синергетики, как основы для разработки инновационных 
методов анализа, обработки и управления информацией;  

 разработка компартментно-кластерной теории биологических систем для описания главных ди-
агностических признаков при анализе саногенеза и патогенеза, оценке влияния факторов внешней среды 
на человека в норме и патологии; 

 установление механизмов управления функциональными системами организма человека и влия-
ния на них традиционных методов восстановительной медицины; 

 использование разработанных способов анализа, обработки и управления информацией при 
профилактике, диагностике, лечении и прогнозировании заболеваний; 

 разработка системы формирования баз данных нового поколения и создание интеллектуальных 
систем принятия и выполнения решений; 

 доказательство универсальности нейросетевого подхода и адаптация его к обработке информа-
ции, полученной в ходе медицинских исследований.  

Результаты и их обсуждение. Инновационные методы анализа, обработки и управления инфор-
мацией переводят традиционную, оперирующую статистически усреднёнными показателями, медицину  
в разряд точных наук, описывающих и прогнозирующих динамическое состояние отдельного организма, 
его систем и целых популяций. Коллективом авторов под руководством проф. Еськова В.М. (Сургутский 
государственный университет) для идентификации главных диагностических признаков при описании 
саногенеза и патогенеза, оценки влияния факторов внешней среды на функциональные системы орга-
низма человека в норме и патологии, была разработана компартментно-кластерная теория биологиче-
ских систем. Она представлена восемью постулатами, семью теоремами и множеством математических 
моделей биосистем, полученных при изучении респираторных нейросетей дыхательного центра млеко-
питающих.  На основе ее осуществлено моделирование совместных (кооперативных) механизмов, обу-
словливающих саморазвитие организма человека. Выполнено моделирование вирусного гепатита, рас-
пространения наркомании и токсикомании, заболеваний сердца и органов дыхания, влияния метеофакто-
ров и экофакторов, в том числе электромагнитного излучения, на их динамику и прогноз. В рамках раз-
вития теории хаоса и синергетики разработаны новые методы определения наиболее значимых диагно-
стических признаков, законов, по которым развиваются биологические системы, и появляются области 
резкого изменения поведения организма человека (области джокеров), что значимо для предотвращения 
фатального течения заболеваний и их обострений. Это позволило установить не выявляемые статистиче-
ским методам зависимости вектора состояния организма человека, определяемого на основе клиниче-
ских исследований, от воздействия внешних  факторов. При этом установлены предпосылки преждевре-
менного старения, раннего наступления летальных исходов у мужчин (в частности, обусловленных про-
живанием на Севере РФ и районах, приравненных к нему). На основе полученной информации разрабо-
таны и проведены мероприятия (улучшение экологии жилища, производственных помещений, специаль-
ная физическая нагрузка, не медикаментозные профилактические мероприятия) по сдвигу смертности в 
более дальнюю возрастную область (свидетельство регистрации № 2006613212-м  от 2006 г., 
№2005612885 от 2005 г., № 2004610656 от 2004 г., авторские свидетельства № 2005178402 от 2005 г., 
патенты № 2000610600 от 2000 г., дипломы на открытие №№ 248 от 2004 г., 285 от 2.06.2005 г.) [3, 4, 7, 18, 34].  

Научным коллективом под руководством проф. Хадарцева А.А. (Тульский государственный уни-
верситет) впервые в клинико-экспериментальных исследованиях установлен тройственный механизм 
управления функциональными системами организма человека взаимодействием гипоталамо-
гипофизарно-надпочечниковой, гипоталамо-гипофизарно-репродуктивной и ГАМК-допаминергической 
систем. Доказано участие программ адаптации в формировании ответных реакций организма на внешние 
факторы и возможность самоорганизации систем при минимальных уровнях воздействия. Был выявлен и 
научно обоснован положительный эффект традиционных методов восстановительной медицины (физио-
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терапии, акупунктуры, гирудотерапии и др.), обусловленный  колебательными движениями вектора со-
стояния организма человека (интегрированных показателей их деятельности): от парасимпатикотонии, 
иммуносупрессии, гипокоагуляции, повышения антиокислительной активности плазмы, – до симпатико-
тонии, иммуноактивации, гиперкоагуляции, снижения  антиокислительной активности плазмы [28, 29]. 
При изучении метаболических нарушений  впервые было проведено ранжирование нескольких десятков 
диагностических признаков и установлен их удельный вес. Определена целесообразность профессио-
нальной ориентации для учащихся на основании отнесения их к «право-» или «левополушарной» ориен-
тации. Анализ показателей предложенными методами у занимающихся спортом позволил установить 
степень продуктивности одной тренировки, комплекса тренировок, тренировочного сезона в целом, от-
следить динамику роста спортивных достижений и состояние здоровья спортсменов. Эти результаты 
легли в основу разработанных способов внешнего управления функциональными системами организма 
(патенты на изобретение №№ 2195279 от 27.12.2002 г., 2188661 от 10.09.2002 г., 2257220 от 27.07.2005 г., 
22588505 от 20.08.2005 г., 2261734 от 10.10.2005 г., 2261735 от 10.10.2005 г., 2261736 от 10.10.2005 г., 
диплом на открытие № 301 от 7.02.2006 г.). 

Коллективом авторов под руководством проф. Хетагуровой А.К. (Первый Московский медицин-
ский государственный университет им. И.М. Сеченова) – проведен комплекс исследований, направлен-
ных на использование нейросетевых технологий для обработки информации, получаемой в ходе медико-
биологических исследований. Разработаны принципы формирования баз данных нового поколения, 
обеспечивающие проведение детального анализа входящей в них сложной информации.  Это позволило 
создать ряд интеллектуальных систем поддержки принятия и выполнения решений для оценки резуль-
татов изучения организма человека в условиях сано- и патогенеза. Доказана универсальность нейросете-
вого подхода, предложены и отработаны новые методические и экспериментальные возможности, опре-
делены возможности оптимизации сроков создания интеллектуальных систем поддержки принятия и 
выполнения решений, обосновано широкое внедрение нейросетевых технологий в практику здравоохра-
нения и медицинской науки. 

Практическая значимость научных разработок подтверждена 3 открытиями, 46 патентами на изо-
бретения, 12 свидетельствами на программы ЭВМ. Основные результаты исследования, включая теоре-
тические положения и разработанные методы, используются в научно-практической деятельности при 
оказании различного типа медицинских услуг на территории Москвы, Ханты-Мансийского автономного 
округа – Югры, Тульской и Самарской областей. Всего обследовано свыше 9 тысяч пациентов. По ре-
зультатам исследования защищено 29 работ на соискание ученых степеней (11 докторских и 18 канди-
датских), опубликовано свыше 500 печатных работ, в том числе 28 монографий, 36 статей в зарубежных 
изданиях; 12 единиц учебной литературы.  

Впервые создана универсальная система инновационных методов анализа, обработки и управления 
информацией, определяющая основные методы идентификации главных диагностических признаков при 
описании сано- и патогенеза, оценивающая влияние факторов внешней среды и эффективность внешних 
управляющих воздействий (профилактических и лечебно-оздоровительных мероприятий) на функциональ-
ные системы организма человека в норме и патологии. Показано, что общепринятые статистические подходы 
при оценке деятельности сложных систем не дают достоверных результатов. Разработанные  коллективом  
авторов методы анализа переводят традиционную (статистически усредненную по показателям) медицину в 
разряд точных наук, описывающих и прогнозирующих состояние как отдельного человеческого организма и 
его систем, так и целых популяций. В ходе исследования, впервые в мировой практике, экспериментально и 
клинически выявлен и доказан один из механизмов влияния традиционных способов восстановительной 
медицины (физиотерапии, акупунктуры, гирудотерапии и др.) на функциональные системы [5, 9, 19, 23, 
27, 30]. Он заключается в колебательных движениях вектора состояния организма человека: от пара-
симпатикотонии, иммуносупрессии, гипокоагуляции, повышения антиокислительной активности плаз-
мы, – до симпатикотонии, иммуноактивации, гиперкоагуляции, снижения антиокислительной активно-
сти плазмы. В клинике и эксперименте установлены механизмы управления функциональными система-
ми организма человека взаимодействием гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой, гипоталамо-
гипофизарно-репродуктивной и ГАМК-допаминергической систем. Доказано участие программ адапта-
ции в формировании ответных реакций организма на внешние факторы и возможность самоорганизации 
систем при минимальных уровнях воздействия. Разработаны принципы формирования баз данных ново-
го поколения, позволяющие проводить сложный анализ входящей в них информации, что позволило соз-
дать ряд систем поддержки принятия и выполнения решений для оценки результатов клинико-
диагностических исследований и оценки параметров систем организма человека в условиях сано- и пато-
генеза. Доказана универсальность нейросетевого подхода, предложены и отработаны новые методиче-
ские и экспериментальные возможности, обосновано широкое внедрение нейросетевых технологий для 
обработки информации, полученной в ходе клинико-диагностических исследований [6, 13, 33]. 

Важным инновационным методом многофакторного анализа медико-биологической информации 
является алгебраическая модель конструктивной логики,  которая  по своим возможностям соответствует  
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уровню  нейросетевых технологий. Основанная на логики предикатов, она позволяет строить нелиней-
ные логические математические модели. Она не требует обучения и проста в применении. Этот матема-
тический аппарат много лет используется в медико-биологических исследованиях,  совершенствуется  и 
развивается как направление работ в Тульском государственном университете [1, 31, 32]. 

Главным результатом настоящей работы является создание на базе инновационных методов ана-
лиза, обработки и управления информацией математических моделей и интеллектуальных систем под-
держки принятия и выполнения управленческих решений, которые используются для прогноза заболева-
ний (наркомании и токсикомании, сердечно-сосудистой патологии, сахарного диабета 2-го типа, гесто-
зов, цереброваскулярной недостаточности и др.) и хранения информации о них. Они уменьшили число 
диагностических признаков до необходимых и достаточных, уменьшили время исследований и снизили 
их стоимость. Впервые разработаны математические модели прогнозирования обращаемости населения 
по поводу обострения заболеваний, а также для оценки влияния метеорологических, химических, элек-
тромагнитных и др. факторов на заболеваемость. На базе созданной системы реализован подход, способ-
ный объединить на единой информационной платформе специалистов разного уровня компетенции и специа-
лизации [8, 11, 20, 22, 24, 32]. 
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ХАОТИЧЕСКАЯ ДИНАМИКА ПАРАМЕТРОВ КВАЗИАТТРАКТОРОВ БОЛЬНЫХ ЯЗВЕННОЙ 
БОЛЕЗНЬЮ ДВЕНАДЦАТИПЕРСНОЙ КИШКИ,  НАХОДЯЩИХСЯ В УСЛОВИЯХ  

МЕДИКАМЕНТОЗНОГО И ФИЗИОТЕРАПЕВТИЧЕСКОГО ВОЗДЕЙСТВИЯ 
 

В.В. ЕСЬКОВ, В.А. КАРПИН, А.В. БУРМАСОВА,  Е.С. ШЕРСТЮК  
 

БУ ВО «Сургутский государственный университет», ул. Ленина, 1, г. Сургут, Россия, 628400 
 

Аннотация. Важным свойством саморегулирующихся биологических динамических систем, в том 
числе и функциональных систем организма человека является сохранение динамически устойчивого го-
меостаза для обеспечения устойчивости организма к факторам внешней среды и направленного на под-
держание всех жизненных функций организма, как в норме так и при патологии. 

Представленный метод идентификации параметров квазиаттракторов состояния различных кла-
стеров биосистем в многомерном фазовом пространстве позволяет с высокой точностью отслеживать 
динамику изучаемых параметров, находить параметры порядка в хаотичном пространстве, анализиро-
вать изучаемые квазиаттракторы, а также управлять ими с целью достижения искомых результатов. 

Ключевые слова: двенадцатиперстная кишка, патология органов пищеварения, язвенная болезнь, 
медикаментозное и терапевтическое воздействие. 

 
CHAOTIC DYNAMICS PARAMETERS OF QUASI-ATTRACTOR IN THE PATIENTS WITH  

PEPTIC ULCER DUODENUM IN TERMS OF THE MEDICAL AND PHYSIOTHERAPY 
 

V.V. ESKOV, V.A. KARPIN, A.V. BURMASOVA, E.S. SHERSTYUK  
 

Surgut State University, Lenin av., 1, Surgut, Russia, 628400 
 

Abstract. An important property of self-regulating the biological dynamic systems, including functional 
systems of the human body is to maintain stable dynamic homeostasis to ensure the sustainability of the organ-
ism to environmental factors and aimed at maintaining all the vital functions of the body, both in normal and in 
pathology. 

The presented method of identifying the status of the various parameters of quasi-attractors of biosystems 
clusters in the multidimensional phase space with high accuracy allows to monitoring the dynamics of the stu-
died parameters, the parameters in order to find a chaotic space, to analyze studied quasi-attractor, and to control 
the desired results. 

Key words: duodenum, pathology of the digestive system, stomach ulcer, medicinal and therapeutic effect. 
 
Наблюдения последних лет позволили сделать заключение, что формирование патологии органов 

пищеварения населения высоких северных широт происходит в значительной степени под влиянием 
экологически обусловленного северного стресса. Особенности патологии органов пищеварения на Севе-
ре заключаются, прежде всего, в их возникновении у жителей этих территорий в более молодом возрасте 
в сравнении со средними широтами европейской части России, в большей склонности их к хронизации, 
снижении эффективности общепринятых лечебных мероприятий. Среди диспансерных больных болезни 
органов пищеварения во многих северных регионах занимают 2-3 места [8, 17]. 

Согласно отчетным данным, частота обращаемости жителей ХМАО – Югры в связи с заболева-
ниями органов пищеварения также стоит на втором месте после органов дыхания, причем у каждого чет-
вертого пациента причиной обращения является язвенная болезнь двенадцатиперстной кишки (ЯБДПК) 
[13], что делает проблему изучения особенностей течения язвенной болезни в экстремальных экологиче-
ских условиях Севера и поиска путей дальнейшего усовершенствования ее лечения и профилактики не-
сомненно актуальной. 

Все больше внимания обращается на необходимость изучения взаимосвязи между психоэмоцио-
нальными факторами и природой соматических расстройств, в частности ЯБДПК [3, 12, 18, 19]. Изуче-
ние психосоматических отношений требует учета состояния нейровегетативных механизмов, являющих-
ся промежуточными звеньями, осуществляющими связь высших нервных центров с внутренними орга-
нами [1, 14]. 

Процесс патогенеза сопровождается изменениями функциональных систем организма в виде че-
реды смещений траектории поведения биологической динамической системы (БДС) в фазовом про-
странстве состояний (ФПС), которые не учитываются при детерминистическом подходе, до стабилиза-
ции в пределах определенных квазиаттракторов [4, 7, 9-11, 16]. В то время как разработанный в НИИ 
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БМК СурГУ компартментно-кластерный подход, базирующийся на компартментно-кластерной теории 
БДС, позволяет проанализировать вектор смещения состояния организма человека в многомерном ФПС 
с позиции детерминизма и теории хаоса и синергетики [4, 7, 9-11, 16].  

Цель исследования: выявить методами биоинформационного анализа особенности состояния ор-
ганизма больных язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки, проживающих в особых экологических 
условиях высоких широт, и разработать новую программу терапевтических реабилитационных меро-
приятий. 

Объектом настоящего исследования явились больные ЯБДПК из числа жителей, длительно про-
живающих на территории г. Сургута – крупного промышленно-административного центра нефтегазодо-
бывающей отрасли ХМАО – Югры.  

Все обследованные больные находились в активном, трудоспособном возрасте (20-59 лет). Во всех 
случаях диагноз ЯБДПК верифицирован фиброэзофагогастродуоденоскопией (ФЭГДС). Больные с со-
путствующими заболеваниями, включая другие болезни органов пищеварения (заболевания печени и 
желчевыводящих путей, поджелудочной железы, кишечника и др.) в обследование не включались. Дли-
тельность проживания на Севере у всех больных составила не менее 10 лет, средняя длительность забо-
левания больше 7 лет. 

Материалы и методы исследования. Всего было обследовано 77 пациентов, разделенных на 3 
группы. Все группы сравнения сопоставимы по возрасту и полу, причем мужчин во всех группах в 2 раза 
больше чем женщин. 

1. В качестве контрольной группы (здоровые) взяли 26 здоровых лиц после тщательного меди-
цинского осмотра. 

2. Первая основная группа (физиотерапия)  26 пациентов с ЯБДПК – во время стандартной ан-
тихеликобактерной терапии получала специально разработанное нами комплексное восстановительной 
лечение, направленное на нормализацию нейровегетативного состояния: 1. Магнитотерапия (аппарат 
магнитотерапевтический низкочастотный автоматизированный «АЛМА»).  2. Интрагастральный ультра-
фонофорез по А.А. Ушакову (1996) с фитококтейлем «Здоровый желудок». 3. Аппаратная седативная 
терапия (аудиовизуальная вибротактильная музыкальная система «Сенсориум»). 4. Седативная аэроио-
нотерапия. 

3. Во второй основной группе (тенотен) у 25 пациентов с ЯБДПК проводилась профилактиче-
ская психотропная терапия в течение месяца, направленная на стабилизацию нейровегетативносто стату-
са, с помощью нового современного седативного препарата «Тенотен» (по 1 таблетке 2 раза в день), 
обеспечивающего противотревожный эффект без затормаживания психических реакций за счет содер-
жащего в нем сверхмалых доз антител к мозгоспецифическому белку S-100, ответственного за адекват-
ное эмоциональное реагирование. в августе как вторичную профилактику осенних рецидивов. 

В настоящей работе, наряду с классическим статистическим анализом результатов обследования, в 
рамках теории хаоса и синергетики (ТХС) с использованием компьютерных технологий был выполнен 
анализ динамики поведения ВСОЧ в m-мерном ФПС по параметрам нейровегетативного кластера, кото-
рый включал в себя основные компартменты состояния вегетативной иннервации и психоэмоционально-
го статуса. Исследование параметров квазиаттракторов, поведения ВСОЧ проводилось с использованием 
запатентованных программ «Identity» – «идентификация параметров аттракторов поведения вектора со-
стояния биосистем в m-мерном фазовом пространстве» [6] и  «Clusters»–- расчет матриц межаттрактор-
ных расстояний квазиаттракторов [6]. Эти программы позволяют анализировать поведение квазиаттрак-
торов в m-мерных фазовых пространствах и предназначены для использования в научных исследованиях 
систем с хаотической организацией характерной для всех биологических динамических систем и орга-
низма человека в частности. 

Биоинформационный анализ психовегетативного состояния проводился в контрольной группе, как 
показатель нормального состояния у здоровых людей, и в двух основных группах больных ЯБДПК до и 
после разных видов лечения.  

 1. Для оценки состояния вегетативной регуляции применялся анализ вариабельности сердеч-
ного ритма (ВСР) по кардиоинтервалограммам, зарегистрированным в покое с помощью аппаратно-
программного комплекса «КАД-03» (фирма «ДНК и К», г. Тверь). Использовались методы временного и 
спектрального анализа ЭКГ, а также математический анализ сердечного ритма по Р. М. Баевскому [2]. 

Номенклатура изучаемых параметров ВСР с обозначением,  единицами измерения и характери-
стикой: x1 (ЧСС, уд. мин.) – частота сердечных сокращений, x2 (Мо, с) – мода, x3 (Амо, у.е.) – амплитуда 
моды, x4 (Рх, с) – вариационный размах, x5 (ИВР, у.е.) – индекс вегетативного равновесия, x6 (ВПР, у.е.) – 
вегетативный показатель ритма, x7 (ПАПР, у.е.) – показатель адекватности процессов регуляции, x8 (ИН, 
у.е.) – индекс напряжения регуляторных систем, x9 (mRR, мс) – математическое ожидание, x10 (Амо, %) – 
амплитуда моды в процентах, x11 (Dx, мс) – максимум плотности распределения выборки, x12 (SDNN, мс) 
- среднее квадратичное отклонение всех кардиоинтервалов, x13 (RMSSD, мс) – среднеквадратическое от-
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клонение разностей величин соседних кардиоинтервалов, x14 (pNN50, %) – представленность эпизодов 
различия последовательных интервалов, x15 (HRVtr, у.е.) – триангулярный индекс ВСР. 

Спектральный анализ ВСР: x16 (LFn, n.u.) – относительное значение мощности волн низкой часто-
ты, x17 (HFn, n.u.) – относительное значение мощности волн высокой частоты, x18 (LF/HF, у.е.) – коэффи-
циент вагосимпатического баланса, x22 (VLF, %) – относительное значение мощности очень низкочастот-
ных волн, x23 (LF, %) – относительное значение мощности волн низкой частоты, x24 (HF, %) – относи-
тельное значение мощности волн высокой частоты, x25 (МС, с2/Гц) – мощность спектра ВСР, x26 (ТP или 
σ2, мс2) – общая мощность спектра. 

Суммарная оценка регуляторных систем рассчитывалась по балльным шкалам:  
x19 (Суммарная регуляция) – параметры ЧСС, выраженные в баллах от 1 до 5, где 1 балл – выра-

женная брадикардия, 5 баллов – выраженная тахикардия,  
x20 (Автоматизм) – параметры автоматизма, выраженные в баллах, где 1 балл – стабильный  ритм, 

2 балла – умеренная синусовая аритмия, 3 балла –  выраженная синусовая аритмия, 4 балла – умеренное 
нарушение автоматизма, 5 баллов –  выраженное нарушение автоматизма,  

x21 (Вегетативное равновесие) – параметры вегетативного гомеостаза, выраженные в баллах, где 
1 балл – выраженное преобладание парасимпатической нервной системы (ПНС), 2 балла – умеренное 
преобладание ПНС, 3 балла –  вегетативное равновесие, 4 балла – умеренное преобладание симпатиче-
ской нервной системы (СНС), 5 баллов – выраженное преобладание СНС, 

2. Оценка психоэмоционального статуса пациентов проводилась методом тестирования по лич-
ностной шкале проявления тревоги (Дж. Тейлор, адаптация Т. А. Немчинова) (Manifest Anxiety Scale, 
MAS). x27 (тревожность, баллы) – уровень тревожности рассчитывался по баллам: 41-50 баллов очень 
высокий уровень тревожности; 26-40 баллов – высокий уровень тревожности; 16-25 баллов – средний 
уровень тревожности; 6-15 баллов – низкий уровень тревожности; 0-5 баллов – очень низкий уровень тре-
вожности. 

Таким образом, для построения в многомерном ФПС квазиаттракторов исследуемых групп паци-
ентов было использовано 27 параметров (х1-х26 – показатели ВСР и х27 – уровень тревожности) опреде-
ляющих вектор нейровегетативного состоянии организма исследуемых пациентов. 

Программа «Идентификация параметров порядка (наиболее значимых диагностических призна-
ков) методов расчета матриц состояний» позволяет представить и рассчитать в фазовом пространстве с 
выбранными фазовыми координатами параметры квазиаттракторов движения вектора состояния биоло-
гических динамических систем (БДС) в m-мерном ФПС, путем сравнения параметров различных класте-
ров и предназначена для исследования систем с хаотической организацией 

С помощью программы «Identity» [6] была смоделирована динамика ВСОЧ по параметрам ВСР и 
уровня тревожности в контрольной здоровой группе, а также до и после 2 разных видов лечения пациен-
тов с ЯБДПК. Значения показателя асимметрии – General asymmetry value (rX) и общего объема много-
мерного параллелепипеда (General V value (vX)) получены в результате обработки в программе статисти-
ческих данных. Графики, отражающие положение квазиаттракторов вектора состояния организма чело-
века, получены в 3-х мерном ФПС по трем параметрам (х13 – RMSSD, мс; х9 – mRR, мс; х12 – SDNN, мс).  

Производился расчет координат граней, их длины и объема 27-ми мерного параллелепипеда, огра-
ничивающего квазиаттрактор поведения ВСОЧ, хаотический и стохастический центры, а также коэффи-
циент асимметрии стохастического и хаотического центров. Этот метод позволил осуществить ранжиро-
вание параметров различных кластеров, представляющих функциональное состояние организма. К этим 
кластерам могут относиться одни и те же функциональные состояния организма, но находящиеся в раз-
ных экологических условиях (например, динамика ВСОЧ до и после лечения) и в разных состояниях 
(здоровые и больные ЯБДПК). 

Далее методом поэтапного (поочередного) исключения из расчета отдельных компонентов ВСОЧ 
с одновременным анализом параметров квазиаттракторов и сравнением существенных или несуществен-
ных изменений в параметрах квазиаттракторов после такого исключения позволяла выявить те признаки, 
которые существенно влияют на показатели расчетных параметров квазиаттракторов состояния организ-
ма больных ЯБДПК. 

При реализации этой процедуры важно понимать, что с БДС может что-то произойти (усугубляет-
ся патология, проявляется существенное влияние экопатологических факторов среды обитания и т.д.) и 
начнут изменяться размеры квазиаттракторов или координаты центра квазиаттрактора. В последнем слу-
чае размеры квазиаттракторов (V) могут даже не измениться, но новый квазиаттрактор будет другой, ес-
ли его центр в фазовом m-мерном пространстве переместится в другую область фазового пространства.  

Такой подход позволяет установить, что чем больше расстояние между хаотическим и стохастиче-
ским центрами квазиаттракторов в фазовом m-мерном ФПС, тем более выражена мера хаотичности в 
динамике поведения ВСОЧ. 

Расчет матриц межаттракторных расстояний производился с помощью программы «Clusters» [7], 
который заключался в проведении анализа параметров нейровегетативного статуса в отношении не-
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скольких групп испытуемых, находящихся в приблизительно одинаковых условиях. Регистрировались 
параметры функций организма  каждого пациента и группы в целом. Эти параметры образовывали набо-
ры (компартменты) диагностических признаков в пределах одной фазовой координаты xi – из набора всех 
координат m-мерного фазового пространства с одинаковыми диагностическими характеристиками. Тогда 
каждый человек со своим набором признаков (компоненты вектора состояния организма данного чело-
века) задавался точкой в этом фазовом пространстве так, что группа испытуемых образовывала некото-
рое «облако» (квазиаттрактор) в ФПС. Разные группы образовывали разные квазиаттракторы в фазовом 
пространстве состояний и рассчитывались расстояния zkf – (k и f – номера групп обследуемых) между 
хаотическими или стохастическими центрами для разных квазиаттракторов, которые образовывали мат-
рицу Z. Эта матрица описывает состояние разных групп обследуемых с учетом, например, сезонов года 
(функциональное состояние организма в осенний и зимний периоды). Полученные расстояния между 
центрами k-го и f-го хаотического (или стохастического) квазиаттракторов количественно представляют 
степень близости (или, наоборот, удаленности) этих 2-х сравниваемых квазиаттракторов в фазовом про-
странстве состояний, что представляет меру оценки состояния физиологических функций человека, по-
лучающих, например, различные виды лечения ЯБДПК. 

Результаты исследования и их обсуждение. 1. Анализ психоэмоционального статуса испытуе-
мых позволил установить, что среди больных ЯБДПК высокий уровень тревожности встречался почти в 
2 раза чаще, чем среди лиц контрольной группы (табл. 1, 2, 3). В результате проведенного лечения уро-
вень тревожности снизился в 1-й основной группе на 33 % во 2-й основной группе на 9 %. 

2. Анализ состояния вегетативного статуса показал явное преобладание парасимпатической ак-
тивности у больных ЯБДПК по сравнению с контрольной группой. Суммарный параметр вариабельно-
сти сердечного ритма (ВСР), оцениваемый по показателю вегетативного гомеостаза, также достоверно 
отличался у больных основной группы по сравнению с контрольной в сторону парасимпатического пре-
обладания (табл. 1, 2, 3). В результате проведенного лечения состояние вегетативной регуляции у боль-
ных ЯБДПК принимавших тенотен стабилизировалось на уровне вегетативного равновесия, а у больных 
получавших физиотерапевтические процедуры сместилось в сторону умеренной активации симпатиче-
ской нервной системы. Для исследования систем с хаотической организацией, в частности для анализа 
психовегетативного статуса, а также с целью выявления возможных патогенетических механизмов уль-
церогенеза, был проведен динамический биоинформационный анализ показателей психовегетативной 
регуляции организма больных с использованием программы «Идентификация параметров порядка (наи-
более значимых диагностических признаков) методов расчета матриц состояний» (табл. 4, 5, 6). 
 

Таблица 1 
 

Оценка вариабельности сердечного ритма и уровня тревожности у пациентов основной 
(ЯБДПК) и контрольной (здоровые) групп 

 

СНС ПНС Показатель 

1-я Основная    
группа ЯБДПК 
до лечения 
(М±δ)  n=26 

Контрольная    
группа (здоро-
вые) (М±δ)       

n=26 

Ps Pm Vr% Az 
Номер     

параметра

↑ ↓ ИВР,  у.е. 170,62±118,70 207,38±144,3 0,534 0,442 99,937 102,11 х5 
↓ ↑ mRR, мс 828,92±86,36 846,69±72,05 0,536 0,249 98,908 113,23 x9 
↓ ↑ Dx, мс 500,19±331,15 414,54±262,44 0,397 0,301 99,892 114,71 x11 
↓ ↑ SDNN, мс 70,08±34,70 52,42±18,37 0,110 0,292 99,836 113,42 x12 
↓ ↑ RMSSD, мс 74,27±44,39 42,69±20,98 0,044 0,077 99,829 109,43 x13 
↓ ↑ pNN50, % 21,69±20,18 9,27±8,81 0,025 0,093 99,988 93,23 x14 
↑ - LFn, у.е. 40,04±20,64 60,19±15,65 0,023 0,026 99,912 114,50 x16 
- ↑ HFn, у.е. 42,46±14,82 33,31±12,95 0,051 0,046 99,911 115,35 x17 
↑ ↓ LF/HF, у.е. 1,79±2,35 2,26±2,19 0,406 0,029 99,914 115,66 x18 

↑ ↓ 
Вегетативный 
гомеостаз, бал. 

2,85±1,36 3,92±1,08 0,013 0,020 99,942 115,36 x21 

↓ ↑ TF, у.е. 7784,96±7291,72 3410,27±2574,43 0,185 0,179 99,939 114,62 x25 

- - 
Тревожность, 

баллы 
29,42±3,22 25,35±5,30 0,012 0,018 99,969 115,99 x27 

Квазиаттрактор 
Vr0 = 

99,942 
Az0=   

115,99 
x0 
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Таблица 2 
 

Оценка вариабельности сердечного ритма и уровня тревожности у пациентов основной  
группы ЯБДПК до и после лечения 

 

СНС ПНС Показатель 

Основная груп-
па (М±δ) до фи-
зиотерапевт. 
лечения         

n=26 

Основная        
группа (М±δ) 
после физитер-
певт. лечения    

n=26 

Ps Pm Vr% Az 
Номер     

параметра

↑ ↓ ИВР, у.е. 170,62±118,70 255,68±143,99 0,199 0,036 88,646 129,17 х5 
↓ ↑ mRR, мс 828,92±86,36 753,62±106,55 0,037 0,070 91,224 158,23 x9 
↓ ↑ Dx, мс 500,19±331,15 337,92±179,45 0,139 0,153 80,157 159,56 x11 
↓ ↑ SDNN, мс 70,08±34,70 54,54±21,90 0,216 0,170 88,557 160,3 x12 
↓ ↑ RMSSD, мс 74,27±44,39 34,12±20,60 0,015 0,001 82,266 154,47 x13 
↓ ↑ pNN50, % 21,69±20,18 7,77±8,51 0,014 0,014 84,546 161,15 x14 
↑ - LFn,  у.е. 40,04±20,64 68,65±17,57 0,002 0,000 87,105 159,22 x16 
- ↑ HFn, у.е. 42,46±14,82 25,46±13,07 0,000 0,001 87,767 160,42 x17 
↑ ↓ LF/HF, у.е. 1,79±2,35 6,06±8,48 0,017 0,000 98,148 154,93 x18 

↑ ↓ 
Вегетативный 
гомеостаз, бал. 

2,85±1,36 4,35±0,82 0,000 0,000 80,886 160,92 x21 

↓ ↑ TF, у.е. 7784,96±7291,72 4308,35±3744,29 0,339 0,156 96,687 161,57 x25 

- - 
Тревожность, 

баллы 
29,42±3,22 12,73±2,56 0,000 0,000 88,973 161,06 x27 

Квазиаттрактор 
Vr0=   
90,5 

Az0=   
162 

x0 

 
Таблица 3 

 
Оценка вариабельности сердечного ритма и уровня тревожности у пациентов с ЯБДПК до и 

после лечения тенотеном 
 

СНС ПНС Показатель 
До лечения      
тенотеном  

(М±δ)  n=25 

После лечения   
тенотеном       

(М±δ)  n=25 
Ps Pm Vr% Az 

Номер     
параметра

↑ ↓ ИВР, у.е. 123,04±72,04 489,88±274,60 0,000 0,000 99,98 271,06 х5 
↓ ↑ mRR, мс 870,64±137,641 787,24±124,28 0,029 0,036 99,923 448,74 x9 
↓ ↑ Dx, мс 380,16±152,183 145,76±63,54 0,000 0,000 99,841 448,21 x11 
↓ ↑ SDNN, мс 68,24±22,977 29,88±12,65 0,000 0,000 99,879 447,2 x12 
↓ ↑ RMSSD, мс 68,76±37,77 19,20±7,49 0,000 0,000 99,682 446,12 x13 
↓ ↑ pNN50, % 27,08±24,51 2,16±2,88 0,000 0,000 99,346 448,13 x14 
↑ - LFn, у.е. 51,20±27,69 66,48±19,01 0,028 0,034 99,908 448,59 x16 
- ↑ HFn, у.е. 37,76±19,06 28,92±16,23 0,084 0,065 99,917 448,75 x17 
↑ ↓ LF/HF, у.е. 3,25±4,74 4,25±4,45 0,429 0,366 99,956 448,59 x18 

↑ ↓ 
Вегетативный 
гомеостаз, бал. 

1,36±0,95 3,16±1,77 0,000 0,000 99,929 448,50 x21 

↓ ↑ TF,  у.е. 4629,68±3802,03 1026,40±975,98 0,000 0,000 99,69 447,27 x25 

- - 
Тревожность, 

баллы 
23,00±7,58 18,56±6,38 0,030 0,019 99,906 448,79 x27 

                                                  Квазиаттрактор 
Vr0 =  

99,929 
Az0 = 

448,81 
x0 

 
В качестве компонент вектора состояния выбраны: x1 – ЧСС, уд/мин; x2 – Мо, с; x3 – Амо,%; x4 – Рх, 

с; x5 – ИВР, у.е.; x6 – ВПР, у.е.; x7 – ПАПР, у.е.; x8 – ИН, у.е.; x9 – mRR, мс; x10 – Амо, %; x11 – Dx, мс; x12 – 
SDNN, мс; x13 – RMSSD, мс; x14 – pNN50, %; x15 – HRVtr, у.е.; x16 – LFn, n.u.; x17 – HFn, n.u.; x18 – LF/HF, 
n.u.; x19 – Суммарная регуляция, баллы; X20 – Автоматизм, баллы; x21 – Вегетативное равновесие, баллы; 
x22 – VLF ,%; x23 – LF, %; x24 – HF ,%; x25 – МС, с2/Гц; x26 – ТF или σ2, мс2; x27 – уровень тревожности, баллы. 
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При сравнении генеральной совокупности параметров квазиаттракторов ВСОЧ в основной (ЯБДПК) и 
контрольной (здоровые) группах выявлено, что генеральный объем квазиаттрактора в основной группе 
на три порядка превышал таковой в контрольной группе (8890 и 5,2 у.е. соответственно). Здесь также 
отмечалась и более выраженная асимметрия геометрического и хаотического центров сравниваемых ква-
зиаттракторов (585 у.е. в основной и 412 в контрольной группах) (табл. 4). Сравнительный анализ пара-
метров квазиаттракторов вектора состояния ВСР и уровня тревожности до и после лечения (табл. 5) по-
казал выраженную положительную динамику в виде снижения генерального объема квазиаттрактора (Vх 
до лечения 8890 у.е. и Vx после лечения 850 у.е.) и умеренное уменьшение асимметрии геометрического 
и хаотического центров квазиаттракторов (Rх до лечения 585 у.е. и Rx после лечения 500 у.е.), что гово-
рит о повышении устойчивости, т.е. стабилизации БДС. Биоинформационный анализ параметров квази-
аттракторов психовегетативного статуса до и после лечения тенотеном (табл. 6) выявил значительное 
уменьшение асимметрии и снижение объема квазиаттрактора ВСО больных ЯБДПК после лечения тено-
теном (Vх до 168 у.е. и Vx после 119 у.е.; Rх до 135 у.е. и Rx после 70 у.е. соответственно), что свидетель-
ствовало о выраженной положительной динамике в стабилизации вегетативного гомеостаза. Далее нами 
отдельно изучены параметры, влияющие на объем и асимметрию фазового пространства. При этом зна-
чимость каждого параметра определялась величиной изменения асимметрии или объема фазового про-
странства при удалении каждого признака в отдельности, т.е чем больше изменялись показатели объема 
или асимметрии, тем большее влияние оказывал данный параметр на фазовое пространство БДС (рис. 1). 

 
Таблица 4 

 
Параметры квазиаттракторов вектора состояния вариабельности сердечного ритма  (х1-х26)  

и уровня тревожности (Х27) у пациентов основной и контрольной групп 
 

Основная группа (ЯБДПК) Контрольная группа (здоровые) 

Количество измерений n=26 Количество измерений второго массива n=26 
Размерность фазового пространства=27 

General asymmetry value Rx=585 у.е. General asymmetry value Ry=412 у.е. 

General V value Vx=8 890 у.е General V value Vy=5,2 у.е. 

 
Таблица 5 

 
Параметры квазиаттракторов вектора состояния вариабельности сердечного ритма  (х1-х26)  

и уровня тревожности (х27) у больных основной группы до и после лечения 
 

ЯБДПК до лечения ЯБДПК после лечения 
Количество измерений n=26 Количество измерений второго массива n=26 

Размерность фазового пространства=27 
General asymmetry value Rx=585 у.е. General asymmetry value Ry=500 у.е. 

General V value Vx=8 890 у.е. General V value Vy=850 у.е. 
 

Таблица 6 
 

Биоинформационный анализ психовегетативного статуса у больных ЯБДПК до и после  
лечения тенотеном 

 

ЯБДПК до лечения тенотеном ЯБДПК после лечения тенотеном 

Количество измерений n=25 Количество измерений n=25 

Размерность фазового пространства=27 

General asymmetry value Rx=135 у.е General asymmetry value Ry=70 у.е 

General V value Vx=168 у.е General V value Vy=119 у.е. 
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у пациентов контрольной (здо-
ровые) и 1-й основной ЯБДПК 

групп 

у больных ЯБДПК 1-й основной 
группы (физиотерапия) до и по-

сле лечения 

у больных ЯБДПК 2-й основной 
группы до и после лечения тено-

теном 
 

Рис. 1. Идентификация параметров порядка среди показателей ВСР (х1-х26) и уровня тревожности 
(х27), влияющих на объем (V) и асимметрию (Z) фазового пространства 

 
Графический анализ гистограмм всех 3 групп позволяет выделить общий показатель оказывающий 

наибольше влиянии на асимметрию (рис. 1) анализируемых квазиаттракторов  x5 (ИВР, у.е.) индекс веге-
тативного равновесия – отношение амплитуды моды к вариационному размаху (ИВР=АМо/Хср) повы-
шающийся при сиптатотнусе и снижающий при ваготонии. Наиболее выраженное изменения объема по 
многим параметрам происходило преимущественно  в 1-й основной группе больных ЯБДПК,  прошед-
ших курс физиотерапии. 

При анализе разными методами статистической (табл. 1) и биоинформационной (табл. 4 и рис. 1) 
обработки параметров вегетативной регуляции основной и контрольной группы по уровню значимости 
были выделены следующие параметры: первого порядка – RMSSD (х13), второго порядка – LFn (х16), 
третьего порядка – SDNN (х12), четвертого порядка – mRR (х9) и пятого порядка – HFn (х17). 

Статистически достоверная выраженная положительная динамика асимметрии и объемных показа-
телей фазового пространства при идентификация параметров вегетативного статуса у больных ЯБДПК 
(см. табл. 2, 5 и рис. 1) в результате проведенного комплексного восстановительного лечения позволила 
выделить следующие параметры: первого порядка – RMSSD (х13), второго порядка – LFn (х16), третьего 
порядка – вегетативное равновесие (х21), четвертого порядка – pNN50 (х14) и пятого порядка – LF/HF (х18). 

При идентификации параметров порядка (табл. 3, 6, рис. 1) для сравнения различия изучаемых по-
казателей до и после лечения тенотеном по уровню значимости были выделены следующие наиболее 
информативные параметры: RMSSD (х13), pNN50 (х14), Dx (х11), ТF (х26), SDNN (х12).  

Следует отметить, что как в диагностике вегетативных нарушений при ЯБДПК, так и при оценке 
эффективности лечения наиболее значимым из изучаемых параметров оказался RMSSD, у.е. (х13), средне-
квадратическое отклонение разностей величин соседних кардиоинтервалов, который является парамет-
ром первого порядка среди анализируемых показателей. 

Для наглядности используемого метода биоинформационного анализа мы построили в 3-х мерном 
фазовом пространстве пять сравнительных квазиаттракторов (табл. 7): один для контрольной группы и 
по два для основных групп с ЯБДПК до и после лечения. С этой целью мы выделили три наиболее зна-
чимых показателя влияющих на объем квазиаттрактора и увеличивающихся при ваготонусе (рис. 3): 
RMSSD, мс (х13), mRR, мс (х9) и SDNN, мс (х12). 

На представленных 3-х мерных моделях видно, что состояние ваготонуса характерное для обостре-
ния ЯБДПК в графическом виде представляется концентрацией и смещением ВСОЧ квазиаттрактора в 
левом нижнем углу параллелепипеда ФПС, и характеризуется увеличением объема, а терапевтические 
воздействия уменьшают объем и асимметрию квазиаттрактора, делая его визуально равномерно распре-
деленным в ФПС, как в норме у пациентов в контрольной группе.  
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Таблица 7 
 

Параметры квазиаттракторов поведения вектора состояния пациентов  
в 3-х мерном фазовом пространстве 

 
Контрольная группа (здоровые), n=26 

V value vX=431 у.е. 

1-я основная группа (физиотерапия) ЯБДПК, n=26 
ФИЗИОТЕРАПИЯ  ДО 
V value vX=66 956 у.е. 

ФИЗИОТЕРАПИЯ  ПОСЛЕ 
V value vX=2 647 у.е. 

 
2-я основная группа (тенотен) ЯБДПК, n=25 

ТЕНОТЕН  ДО 
V value vX = 522 у.е. 

ТЕНОТЕН ПОСЛЕ 
V value vX = 62 у.е 

 
 

Примечание: ось x – Х0=mRR, мс; ось y – Х2=RMSSD, мс; ось z – Х1=SDNN, мс 
 
Чтобы выяснить какой из методов лечения оказался наиболее эффективным в стабилизации психо-

вегетативного состояния пациентов с ЯБДПК был  произведен расчет матриц межаттракторных расстоя-
ний с помощью программы «Clusters» [3, 4]. С помощью нового метода расчета матриц межаттрактор-
ных расстояний в фазовом пространстве состояний движения вектора состояния организма исследуемых 
пациентов производилось на основе попарного сравнения расстояний между центрами для всех пар пяти 
квазиаттракторов движения ВСОЧ в контрольной и основных группах до и после лечения. При расчетах 
таблиц представлены результаты расстояний между стохастическими центрами (Zkf) и расстояний между 
хаотическими центрами (Zij) квазиаттракторов движения вектора состояния показателей психовегетатив-
ного статуса (табл. 8 и 9). 

В табл. 8 представлены результаты расчета матриц межаттракторных расстояний между стохастиче-
скими центрами квазиаттракторов движения параметров психовегетативного статуса пациентов. При 
сравнении межаттракторных расстояний между стохастическими Zkf центрами хаотических квазиаттрак-
торов (табл. 8) было установлено, что наибольшие расстояния имеются в 2-й основной группе до и после 
лечения тенотеном, который составил 459,2 у.е. (823,8 у.е. – суммарный показатель, 164,8 у.е. – усред-
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ненный показатель), т.е. в результате лечения тенотеном произошли наибольшие смещения между сто-
хастическими центрами. Наименьшее расстояние между стохастическими центрами – 62,7 у.е. отмечено 
между 1-й и 2-й основной группой больных ЯБДПК до лечения, что свидетельствует об одинаковом ис-
ходном состоянии психовегетативного статуса у больных ЯБДПК. 

Следует отметить, что при анализе расстоянии между стохастическими центрами пациентов основ-
ных групп с ЯБДПК по сравнению с контрольной (здоровой) группой отмечается увеличение расстояния 
в результате разных видов лечения, тем самым подводя к ложному выводу об ухудшения состояния, что 
не соответствует клиническим и описанным ранее данным, показывая необходимость применения новых 
методов анализа результатов обследования,  в рамках теории хаоса и синергетики (ТХС) для исследова-
ния систем с хаотической организацией. 

При сравнении межаттракторных расстояний между центрами хаотических квазиаттракторов движе-
ния вектора состояния показателей психовегетативного статуса пациентов наблюдается обратная карти-
на (табл. 9). Наибольшие отличия в показателях Zij были получены между 1-й и 2-й основной группой 
больных ЯБДПК до лечения – 459,2 у.е.  (для 1-й основной группы (физиотерапия)1939,6 у.е. – суммар-
ный показатель, 387,9 у.е. – усредненный показатель; для 2-й основной группы (тенотен) 1607,3 у.е. – 
суммарный показатель, 321,5 у.е. – усредненный). Наименьшее расстояние между стохастическими цен-
трами – 237,1 у.е. отмечено между контрольной (здоровые) группой и 2-й основной группой больных 
ЯБДПК после лечения тенотеном лечения, что показывает наибольшее приближение к нормальным пси-
ховегетативным показателям у пациентов с ЯБДПК после лечения тенотеном.  

Отмечено также,  что анализ межаттракторных расстояний между хаотическими центрами позволяет 
отследить положительную динамику состояния на фоне проводимого лечения в виде уменьшения межат-
тракторных расстоянии между пациентами контрольной  (здоровые) группы и основных групп после 
проведенного лечения ЯБДПК, причем после тенотена на 250 у.е., а после физиотерапии на 32 у.е. 

 
Таблица 8 

 
Матрица межаттракторных расстояний Zkf (у.е.) между центрами стохастических  

квазиаттракторов движения параметров вектора психовегетативного состояния организма 
пациентов в 27-мерном фазовом пространстве 

 

 
Контроль 

(здоровые) 
ЯБДПК до  

физиотерапии
ЯБДПК до 
тенотена 

ЯБДПК после 
физиотерапии

ЯБДПК после 
тенотена 

∑ x  

Контроль 
 (здоровые) 

0 116,1 126,5 118,9 370,5 731,9 146,4

ЯБДПК до  
физиотерапии 

116,1 0 62,7 161,9 433,0 773,6 154,7

ЯБДПК до  
тенотена 

126,5 62, 7 0 175,4 459,2 823,8 164,8

ЯБДПК после фи-
зиотерапии 

118,9 161,9 175,4 0 301,3 757,6 151,5

ЯБДПК после те-
нотена 

370,5 433,0 459,2 301,3 0 1564,1 312,8

∑ 731,9 773,7 823,8 757,7 1564,1   

x  146,4 154,7 164,8 151,5 312,8   

 
Эффективность лечения ЯБДПК оценивается не только заживлением язвенного дефекта, но и 

продолжительностью ремиссии.  Диспансерное наблюдение за больными в течение 1 года после лечения 
показало, что рецидивирование ЯБДПК у больных, которым проводилось общепринятое стандартное 
лечение,  достигало 30%, в то время как у больных получавших дополнительное физиотерапевтическое 
лечение, рецидивирование наблюдалось в 17%, а у больных принимавших противорецидивные курсы 
лечения тенотеном в 1 % случаев. 
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Таблица 9 
 

Матрица межаттракторных расстояний Zij (у.е.) между центрами хаотических  
квазиаттракторов движения параметров вектора психовегетативного состояния организма 

пациентов в 27-мерном фазовом пространстве 
 

 
Контроль 

(здоровые) 
ЯБДПК до фи-
зиотерапии 

ЯБДПК до 
тенотена 

ЯБДПК после 
физиотерапии 

ЯБДПК по-
сле тенотена 

∑ x  

Контроль  
(здоровые) 

0 409,9 487,9 377,9 237,1 1512,8 302,6

ЯБДПК до  
физиотерапии 

409,9 0 602,9 485,3 441,4 1939,6 387,9

ЯБДПК до 
 тенотена 

487,9 602,9 0 567,2 532,4 2190,5 438,1

ЯБДПК после 
физиотерапии 

377,9 485,3 567,2 0 396,5 1826,9 365,4

ЯБДПК после 
тенотена 

237,1 441,4 532,3 396,5 0 1607,3 321,5

∑ 1512,9 1939,6 2190,5 1826,9 1607,3   

x  302,6 387,9 438,1 365,4 321,5   

 
Заключение. Таким образом, использование в комплексе со стандартными методами лечения кур-

сов специализированного восстановительного лечения или дополнительного седативного воздействия 
тенотеном позволило добиться нормализации и стабилизации парасимпатического звена ВНС у больных 
ЯБДПК, причем лечение тенотеном оказалось более эффективным за счет стабилизации психовегетатив-
ного статуса на уровне вегетативного равновесия,   а биоинформационный анализ параметров ВСО боль-
ных ЯБДПК позволил определить снижение меры хаотичности после лечения и выбирать наиболее ин-
формативные показатели для оценки эффективности проведенного лечения. 

В целом, сравнительный биоинформационный анализ матриц межаттракторных расстояний между 
стохастическими и хаотическими центрами квазиаттракторов динамики поведения параметров функцио-
нального состояния организма пациентов свидетельствует о том, что изменения психовегетативного ста-
туса могут являться базовым для формирования неблагоприятных изменений параметров функциональ-
ного состояния организма больных ЯБДПК и должны учитываться специалистами в области биомедици-
ны и физиологии. 
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Аннотация. В условиях санаторного лечения анализировались параметры сердечно-сосудистой 
системы школьников при широтных перемещениях. Анализ параметров сердечно-сосудистой системы 
детей в условиях санаторного лечения с позиции стохастики доказывает, что поведение кардиоинтерва-
лов носит хаотический характер. Результат проведенного исследования показал, что кратковременное 
лечение в санатории сужает размеры квазиаттрактора вектора состояний организма человека и частично 
нормализует показатели кардиореспираторной системы детей. Однако, после отдыха расстояние rX уве-
личивается, что говорит о недостаточной сформированности адаптационных механизмов у учащихся, а 
также существенном напряжении регуляторных процессов. Использование метода расчета матриц межат-
тракторных расстояний в m-мерном фазовом пространстве предоставляет определенную количественную 
оценку адаптационных резервов организма. Это позволяет объективно оценивать динамику резервных 
возможностей организма и их прогностическую значимость. 

Ключевые слова: вариабельность сердечного ритма, сердечно-сосудистая система, квазиаттрактор, климат. 
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Abstract. In the conditions of sanatorium treatment the parameters of the cardiovascular system of 

schoolchildren with the latitudinal displacements were analyzed. Analysis of parameters of cardiovascular sys-
tem of children in sanatoria from the position of the stochastics showed that the behavior of RR-intervals is still 
chaotic. The results of the study revealed that short-term treatment reduces the size of quasi-attractor vector of 
conditions of the human body and partially normalizes the indicators of the cardio-respiratory system of child-
ren. However, after the rest of the distance rX  increasing, says lack of formation of mechanisms of adaptation of 
students, as well as significant tension of regulatory processes. The use of the method of calculation of matrices 
mega-factory of distances in m-dimensional phase space provides some quantitative evaluation of adaptive re-
serves of the body. This allows us to objectively assess the dynamics of reserve possibilities of organism and 
their prognostic significance. 

Key words: heart rate variability, cardiovascular system, quasi-attractor, climate. 
 
Введение. Адаптация организма учащихся к действию различных климатоэкологических факто-

ров является важной характеристикой параметров функционального состояния организма. Преимущест-
венное внимание в исследовании адаптационных сдвигов уделяется сердечно-сосудистой системе 
(ССС), обладающей высокой лабильностью к изменяющимся условиям внешней среды. Степень актив-
ности ССС может зависеть от работы организма в целом, его реакций на влияние разного рода факторов 
[2-10, 19, 22].  

Наиболее доступным для регистрации параметром, отражающим процессы регуляции ССС, яв-
ляется ритм сердечных сокращений, динамические характеристики которого позволяют оценить выра-
женность симпатических и парасимпатических сдвигов при изменении физиологического состояния ис-
следуемого. При этом было доказано, что традиционные стохастические подходы не имеют необходимой 
эффективности в оценке ССС организма человека [8-14]. Сведения о важнейших особенностях колеба-
ний (частота и мощность на каждой частоте) сердечных сокращений  утрачиваются при использовании 
результатов временного анализа с позиций стохастики [16-18, 23]. Однако, эти величины могут позво-
лить судить о характере и интенсивности потоков сигналов вегетативной нервной системы, поступаю-
щих к синусовому узлу, что представляется в изменении вариабельности сердечного ритма и изменении 
параметров кардиоинтервалов (КИ). Применение спектрального анализа в исследованиях позволяет вы-
делить из сложного колебания его составляющие, которые устанавливает их спектральная плотность 
сигнала – СПС. Соотношение разных компонентов спектральной плотности сердечного ритма, отражает 
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активность определенных звеньев регуляторного механизма и характеризует общее состояние нейро-
вегетативной регуляции работы ССС. Изменение экологических условий существенно влияет на эти па-
раметры [1, 6, 15, 16, 20, 21]. 

Цель исследования: изучение влияния широтных перемещений на процесс изменения динами-
ки функциональных систем организма школьников (у нас это состояние ССС). В условиях широтного 
перемещения на примере сердечно-сосудистой системы мы изучаем динамику параметров ССС с пози-
ции теории хаоса-самоорганизации. 

Объекты и методы исследования. В ходе проведения настоящего исследования использованы 
результаты мониторингового обследования состояния ССС 25 учащихся (мальчиков) г. Сургута. Крите-
рии включения: возраст учащихся 7-14 лет; отсутствие жалоб на состояние здоровья в период проведе-
ния обследований; наличие информированного согласия на участие в исследовании. Критерии исключе-
ния: болезнь учащегося в период обследования. Тестирование выполнялось в 4-х разных временных 
промежутках:1-й этап – до отъезда детей в санаторий; 2-ой этап – по прилету в санаторно-
оздоровительный лагерь «Юный нефтяник»; 3-й этап в конце отдыха перед вылетом из санатория 
«Юный нефтяник»; 4-й этап непосредственно по прилету в г. Сургут. 

Информацию о состоянии параметров ССС учащихся получали методом пульсоинтервалографии 
на базе приборно-программного обеспечения пульсоксиметра «ЭЛОКС-01». Программный продукт 
«ELOGRAPH», которым снабжен прибор, в автоматическом режиме отображает изменение в виде ряда 
показателей в режиме реального времени с одновременным построением гистограммы распределения 
длительности кардиоинтервалов (КИ). Выбор данного метода был связан с тем, что ритм сердечных со-
кращений является наиболее доступным для регистрации физиологических параметров состояний нейро-
вегетативной системы (НВС). Регистрация параметров сердечно-сосудистой системы обследуемых 
производилась в шестимерном фазовом пространстве состояний общего вектора состояния ССС (ВСС) в 
виде x=x(t)=(x1, x2, …, xm)T, где m=7. Эти координаты хi состояли из: x1 –– VLF – cпектральная мощность 
очень низких частот, мс2; x2 – LF – cпектральная мощность низких частот, мс2; x3 – HF – cпектральная 
мощность высоких частот, мс2; x4 – Total – общая спектральная мощность, мс2; x5 –LF (p) – низкочастот-
ный компонент спектра в нормализованных единицах; x6 – HF (p) – высокочастотный компонент спектра 
в нормализованных единицах; x7 –LF/HF – отношение низкочастотной составляющей  к высокочастотной. 

 Полученные результаты обрабатывались методами математической статистики с помощью про-
граммного продукта Statistica version 6.1. Статистическая обработка данных производилась до довери-
тельного интервала с доверительной вероятностью β=0,95. На основе вычисления критерия Шапиро-
Уилка оценивалось распределение признака на соответствие нормальному закону распределения (при 
критическом уровне значимости принятым равным р>0,05). Однако, не все описываемые параметры 
подчиняются закону нормального распределения, поэтому дальнейшие исследования зависимостей про-
изводились методами непараметрической  статистики. При описании асимметричных распределений 
использовалась медиана, в качестве мер рассеяния – процентили (5-й и 95-й). Для сравнения трёх и более 
связанных выборок, данные в которых не подчиняются закону нормального распределения, применяется 
критерий Фридмана (Ранговый ДА – FriedmanTest). Критерий Фридмана имеет распределение типа хи-
квадрат, поэтому он нами  записывался следующим образом  «Chi-square» хи-кв. (N=30, сс=23)=556,3261 
при p<0,000.  

Применение критерия Фридмана показало наличие статистически значимых различий между 4-
мя группами. Однако, между какими группами существуют различия, и по каким параметрам – на этот 
вопрос нам ответит критерий Вилкоксона с измененным критическим уровнем значимости. Количество 
возможных попарных сравнений с помощью непараметрического критерия Вилкоксона было рассчитано 
по формуле: n = 0,5N(N – 1), где N – количество изучаемых групп. Одновременно для учёта элементов  
хаоса в динамике параметров ССС нами использовались методы теории хаоса-самоорганизации, которые 
обеспечат расчёт параметров квазиинтервалов (объемы V6  и параметр ассиметрии–Generalasymmetry, а 
также находились матрицы  межаттракторных расстояний Zij для всех квазиаттракторов. Результаты ста-
тистической обработки данных показателей ССС мальчиков в условиях широтных перемещениях пред-
ставлены ниже. 

Результаты и их обсуждение. Анализ  полученных данных представлен в табл. 1. Он  показыва-
ет, что описываемые параметры (LF/HF, HF, VLF (1 точка), LF (1, 2, 4 точка), Total (1 и 4 точки)) не под-
чиняются закону нормального распределения. В связи с этим дальнейшие исследования зависимостей 
производились методами непараметрической  статистики. При описании асимметричных распределений 
использовалась медиана, в качестве мер рассеяния - процентили (5-й и 95-й). 
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Таблица 1 
 

Результаты проверки на нормальность типа распределения и статистической обработки 
 спектральных характеристик параметров ССС мальчиков (n=25) при широтных перемещениях 

 

 
Примечание: W – критерий  Шапиро-Уилка (Shapiro-Wilk) для проверки типа распределения признака;  
р – достигнутый уровень значимости при проверке типа распределения с помощью критерия Шапиро-
Уилка (при критическом уровне значимости принятым равным р>0,05); Хср– средние арифметические 
значения; σ – стандартные отклонения; min – минимальные значения; max – максимальные значения;  

Ме – медиана (5%;95% )для описания асимметричных распределений использована медиана, а в качестве 
мер рассеяния процентили (5-й и 95-й) 

 
нормальность 
распределения 

описательная статистика 

Хср σ min max 

процентили % 

 W p 5, % 
50, Ме 

(медиа-
на) 

95, % 

VLF, (мс2/Гц) 
до ЮН 0,830 0,001 1933,92 1288,39 452,00 6553,00 554,00 1656,00 3717,00

приезд в ЮН 0,938 0,136 2919,28 1570,99 671,00 5795,00 944,00 2502,00 5427,00
отъезд из ЮН 0,921 0,055 2646,9 1720,2 454,0 6851,0 688,0 2617,0 6408,0 

приезд в Сургут из ЮН 0,924 0,064 2810,9 1758,7 495,0 6560,0 551,0 2350,0 6375,0 
LF, (мс2/Гц) 

 W p Хср σ min max 5, % 50, Ме 95, % 
до ЮН 0,787 0,000 3110,68 2493,00 832,00 11968,00 945,00 2171,00 6765,00

приезд в ЮН 0,913 0,035 2708,20 1559,09 705,00 5959,00 741,00 2231,00 5921,00
отъезд из ЮН 0,935 0,115 2812,5 1674,8 532,0 6348,0 589,0 2556,0 6320,0 

приезд в Сургут из ЮН 0,826 0,001 3832,8 2909,8 734,0 13930,0 1112,0 2690,0 7195,0 
HF, (мс2/Гц) 

 W p Хср σ min max 5, % 50, Ме 95, % 
до ЮН 0,811 0,000 2559,84 2313,51 406,00 9188,00 455,00 1767,00 8211,00

приезд в ЮН 0,895 0,014 3005,04 2563,35 200,00 9752,00 303,00 2252,00 7804,00
отъезд из ЮН 0,803 0,000 2588,6 2583,6 410,0 9752,0 417,0 1566,0 7804,0 

приезд в Сургут из ЮН 0,838 0,001 3536,4 3164,7 473,0 12951,0 481,0 2329,0 8271,0 
Total, (мс2/Гц) 

 W p Хср σ min max 5, % 50, Ме 95, % 
до ЮН 0,796 0,000 7604,48 5454,08 2217,00 26732,00 2576,00 6211,00 16467,00

приезд в ЮН 0,923 0,059 8632,72 4379,03 1996,00 15684,00 2093,00 7395,00 14913,00
отъезд из ЮН 0,923 0,061 8000,6 4566,5 1802,0 16702,0 1905,0 7065,0 15684,0

приезд в Сургут из ЮН 0,895 0,014 10179,9 6348,1 2144,0 28761,0 2887,0 8220,0 22403,0
LFnorm, (%) 

 W p Хср σ min max 5, % 50, Ме 95, % 
до ЮН 0,940 0,148 56,76 15,57 29,00 82,00 32,00 53,00 81,00 

приезд в ЮН 0,951 0,266 54,04 16,94 26,00 84,00 28,00 51,00 82,00 
отъезд из ЮН 0,984 0,954 57,0 16,1 26,0 91,0 33,0 56,0 83,0 

приезд в Сургут из ЮН 0,931 0,089 55,0 17,0 26,0 80,0 28,0 59,0 77,0 
HFnorm, (%) 

 W p Хср σ min max 5, % 50, Ме 95, % 
до ЮН 0,940 0,148 43,24 15,57 18,00 71,00 19,00 47,00 68,00 

приезд в ЮН 0,952 0,280 45,88 16,91 16,00 74,00 18,00 49,00 72,00 
отъезд из ЮН 0,983 0,944 43,0 16,3 9,0 74,0 17,0 44,0 67,0 

приезд в Сургут из ЮН 0,931 0,089 45,0 17,0 20,0 74,0 23,0 41,0 72,0 
LF/HF, (у.е.)

 W p Хср σ min max 5, % 50, Ме 95, % 
до ЮН 0,850 0,002 1,80 1,27 0,42 4,67 0,48 1,30 4,32 

приезд в ЮН 0,819 0,000 1,61 1,30 0,35 5,28 0,38 1,10 4,44 
отъезд из ЮН 0,650 0,000 1,9 2,1 0,4 10,1 0,5 1,3 4,8 

приезд в Сургут из ЮН 0,903 0,022 1,6 1,1 0,3 4,1 0,4 1,5 3,3 
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Таблица 2 
 

Уровни значимости для попарных сравнений спектральных характеристик ССС мальчиков (n=25) 
при широтных перемещениях в четырех связанных выборках с помощью критерия Вилкоксона 

 

Попарные сравнения параметров ССС 
Число

наблюде-
ний

T Z 
p-
уро-
вень

Показатели параметра VLF до отъезда в  ЮН 
VLF приезд в ЮН 25 77,500 2,287 0,022
VLF отъезд из ЮН 25 97,000 1,762 0,078

VLF приезд в Сургут из ЮН 25 89,000 1,978 0,048

Показатели параметра LF отъезда из ЮН 
LF приезд в ЮН 25 144,000 0,498 0,619
LF отъезд из ЮН 25 145,000 0,471 0,638

LF приезд в Сургут из ЮН 25 133,000 0,794 0,427

Показатели параметра HF до отъезда из ЮН 
HF приезд в ЮН 25 138,000 0,659 0,510
HF отъезд из ЮН 25 146,000 0,444 0,657

HF приезд в Сургут из ЮН 25 69,000 2,516 0,012

Показатели параметра Total до отъезда из ЮН 
Total приезд в ЮН 25 114,000 1,305 0,192
Total отъезд из ЮН 25 138,000 0,659 0,510

Total приезд в Сургут из ЮН 25 78,000 2,274 0,023

Показатели параметра LFnorm до отъезда из ЮН
LFnorm приезд в ЮН 25 141,500 0,565 0,572
LFnorm отъезд из ЮН 25 146,500 0,100 0,920

LFnorm приезд в Сургут из ЮН 25 143,000 0,525 0,600

Показатели параметра HFnorm до отъезда из 
ЮН 

HFnorm приезд в ЮН 25 141,500 0,565 0,572
HFnorm отъезд из ЮН 25 145,500 0,129 0,898

HFnorm приезд в Сургут из ЮН 25 143,000 0,525 0,600

Показатели параметра LF/HF до отъезда из ЮН
LF/HF  приезд в ЮН 25 145,000 0,471 0,638
LF/HF  отъезд из ЮН 25 155,000 0,202 0,840

LF/HF приезд в Сургут из ЮН 25 130,000 0,874 0,382

Показатели параметра VLF, приезд в ЮН 
VLF отъезд из ЮН 25 82,000 0,859 0,391

VLF приезд в Сургут из ЮН 25 151,000 0,309 0,757

Показатели параметра LF, приезд в ЮН 
LF отъезд из ЮН 25 85,000 0,747 0,455

LF приезд в Сургут из ЮН 25 108,000 1,466 0,143

Показатели параметра HF, приезд в ЮН 
HF отъезд из ЮН 25 64,000 1,531 0,126

HF приезд в Сургут из ЮН 25 136,000 0,713 0,476

Показатели параметра Total, приезд в ЮН 
Total отъезд из ЮН 25 86,000 0,709 0,478

Total приезд в Сургут из ЮН 25 136,000 0,713 0,476

Показатели параметра LFnorm, приезд в ЮН 
LFnorm отъезд из ЮН 25 60,000 1,408 0,159

LFnorm приезд в Сургут из ЮН 25 155,500 0,188 0,851

Показатели параметра HFnorm, приезд в ЮН 
HFnorm отъезд из ЮН 25 66,000 1,167 0,243

HFnorm  приезд в Сургут из ЮН 25 155,500 0,188 0,851

Показатели параметра LF/HF, приезд в ЮН 
LF/HF отъезд из ЮН 25 80,000 0,933 0,351

LF/HF  приезд в Сургут из ЮН 25 156,000 0,175 0,861
Показатели параметра VLF, отъезд из ЮН VLF приезд в Сургут из ЮН 25 138,000 0,659 0,510
Показатели параметра LF, отъезд из ЮН LF приезд в Сургут из ЮН 25 126,000 0,982 0,326
Показатели параметра  HF, отъезд из ЮН HF приезд в Сургут из ЮН 25 114,000 1,305 0,192
Показатели параметра Total, отъезд из ЮН Total приезд в Сургут из ЮН 25 125,000 1,009 0,313

Показатели параметра LFnorm, отъезд из ЮН LFnorm  приезд в Сургут из ЮН 25 135,500 0,726 0,468

Показатели параметра HFnorm, отъезд из ЮН HFnorm  приезд в Сургут из 
ЮН 25 141,000 0,578 0,563 

Показатели параметра LF/HF, отъезд из ЮН LF/HF приезд в Сургут из ЮН 25 147,000 0,417 0,677

 
Примечание: Т – сумма положительных и отрицательных рангов; наименьшая из двух сумм (независимо 
от знака) используется для расчета величины Z, по которой рассчитывается уровень значимости крите-
рия; р – достигнутый уровень значимости при попарном сравнении с помощью критерия Вилкоксона 

 
Значение параметра VLF колеблется в интервале от 551 у.е. до 6408 у.е. Наименьшее значение 

медианы отмечается в 1-й точке исследования (до отъезда из г. Сургут) Ме=1656 у.е. Примерно одинако-
вые показатели медианы регистрируются в 2, 3 и 4-й точках (Ме=2502, Ме=617, Ме=2350 соответствен-
но). Интервал показателя высокочастотного спектра (HF) при перемещении мальчиков с севера на юг 
составлял от 303 у.е. до 7804 у.е. (Ме= 2252.), а при перемещении с юга на север от 481 у.е. до 8271 у.е. 
(Ме=2329). Наибольшее значение медианы отмечено при возвращении в г. Сургут (4-я точка 
Ме=2329 у.е). Значение параметра LF варьируется в пределах 589 у.е. до 7195 у.е. Наименьшее значение 
медианы отмечается в первом состоянии (до отъезда из г. Сургут) Ме=2171 у.е.. Величина параметра 
Total колеблется в пределах 1905 у.е. до 22403 у.е. Наименьший показатель медианы регистрируется до 
отъезда в санаторий ЮН Ме=6211 у.е, наибольший – в четвертом состоянии (по приезду в г. Сургут). 
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Значение параметра LF/HF при перемещении мальчиков с севера на юг составлял от 0,38 у.е. до 4,44 у.е. 
(Ме = 1,1), а при перемещении с юга на север от 0,4 у.е. до 3,3 у.е. (Ме =1,5.). Наибольшее значение ме-
дианы отмечено до отъезда из Юного нефтяника в Сургут (3 точка Ме = 4,8 у.е). 

Проведенный анализ сравнения спектральных параметров ССС показал, (табл. 2) что статисти-
чески значимые различия выявлены между 1 и 2; 1 и 4 группами  по показателю VLF, т.к. значение кри-
терия Вилкоксона составляет p=0,02 и p=0,04 соответственно. Различия также наблюдаются при сравне-
нии 1 и 4 группы по исследуемым параметрам HF и Total (критерий Вилкоксона равен p=0,01, p=0,02 
соответственно), что говорит о благотворном влиянии отдыха на параметры функциональной системы 
организма (ФСО) человека.  

Следующий этап исследований посвящен расчету параметров квазиаттракторов ВСОЧ в 7-ми мер-
ном фазовом пространстве состояний. Изменения данных параметров  более существенны, чем результаты 
статистической обработки  первичных данных. Отметим, что из табл. 2 следует, что для многих пар 
р>0,05 (нет статистических различий). Значения показателя асимметрии Rx и общего объёма многомер-
ного параллелепипеда V valeu получены в результате обработки статистических данных в программе 
Identity 4. Программа по крайним точкам определяет объем параллелепипеда V (GeneralVvalue) и автома-
тически определяет его геометрический центр, так называемый стохастический центр [1-9].  

Согласно расчетам, представленным в табл. 3 объем КА  после приезда в санаторий Юный нефтя-
ник (2-я точка исследования) увеличился в 2,6 раза и составил VG=5,5 108 у.е. Однако, после отдыха (3 
точка исследования) объем КА мальчиков снижается и составляет VG=2,2 108 у.е. Уменьшение объема 
свидетельствует о стабилизирующем влиянии и хорошем оздоравливающем эффекте двухнедельного 
пребывания детей в санатории.  

Объем квазиаттрактора по приезду в г. Сургут (4 точка) составил VG=3,1 108 у.е., что в 1,5 раза 
больше наблюдаемого объема КА 1-й точки (отъезд из г. Сургута в санаторий ЮН). Это показывает не-
достаточную сформированность у них адаптационных механизмов, а также существенное изменение 
регуляторных процессов и степень рассогласования параметров функциональных систем организма [10-14]. 

Следует заметить, что мера хаотичности системы (rX) во всех срезах различна. Однако, расстояние 
между стохастическим и хаотическим центрами (rX) в 1-х и 4-х срезах практически одинаковы и состав-
ляют rX = 7 880.5 и 7 016.5 усл.ед соответственно. Расстояние rX сначала резко уменьшается до 1 985.5 
усл.ед, а затем резко увеличивается в 4-м срезе (rX=7 016.5 усл. ед). Чем больше расстояние (rX), тем 
больше система отклоняется от состояния равновесия. Это говорит о том, что организм детей в конце 
санаторного отдыха возвращается в определенное исходное состояние. 

На следующем этапе исследования, методом исключения отдельных признаков был выполнен сис-
темный синтез исследуемых параметров, который учитывает влияние xi признака (параметров ВСОЧ) на 
величину Zij (расстояние между хаотическими центрами квазиаттракторов). Полученные данные позволи-
ли выявить параметры порядка путем сравнения размеров КА в условиях широтных перемещений маль-
чиков. Результаты представлены в табл. 4. Так, в анализируемой выборке для пары 1-2 среди спектраль-
ных  показателей на первом месте находится показатель Total – общая спектральная мощность. На втором 
по значимости показатель VLF (p) – очень низкий по частоте компонент спектра в нормализованных еди-
ницах. В остальных парах эти два параметра тоже доминируют. 
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Таблица 3 
 

Результаты расчета параметров квазиаттракторов параметров спектральных характеристик ССС 
мальчиков (n=25) при широтных перемещениях  

 
 до отъезда из Сургута  в ЮН приезд  в ЮН из Сургута 

П
ар
ам

ет
р
ы

 К
А

 с
п
ек
тр
ал
ьн
ы
х 
ха
р
ак
те
р
и
ст
и
к

 С
С
С

 д
ев
оч
ек

 Количество измерений N = 24 
Размерность фазового пространства = 7 

Количество измерений N = 24 
Размерность фазового пространства = 7 

IntervalX0= 6 101.0000       AsymmetryX0= 0.2479 IntervalX0= 4 851.0000       AsymmetryX0= 0.0735
IntervalX1= 11 136.0000   AsymmetryX1= 0.2913 IntervalX1= 5 218.0000       AsymmetryX1= 0.1070
IntervalX2= 8 782.0000       AsymmetryX2= 0.2450 IntervalX2= 9 552.0000       AsymmetryX2= 0.1959
IntervalX3= 24 515.0000     AsymmetryX3= 0.2726 IntervalX3= 13 591.0000     AsymmetryX3= 0.0015
IntervalX4= 53.0000        AsymmetryX4= 0.0055 IntervalX4= 58.0000        AsymmetryX4= 0.0158 
IntervalX5= 53.0000        AsymmetryX5= 0.0055 IntervalX5= 58.0000        AsymmetryX5= 0.0144 
IntervalX6= 5.0000        AsymmetryX6= 0.1750 IntervalX6= 5.0000        AsymmetryX6= 0.1750 

General asymmetry value rX = 7 880.5 
General V value vX = 2,0 · 108у.е. 

General asymmetry value rX = 1 985.5 
General V value vX = 5,5 · 108у.е. 

отъезд  из ЮН приезд  в Сургут из ЮН 
Количество измерений N = 24 

Размерность фазового пространства = 7 
Количество измерений N = 24 

Размерность фазового пространства = 7 
IntervalX0= 6 397.0000       AsymmetryX0= 0.1447 IntervalX0= 6 065.0000       AsymmetryX0= 0.1120
IntervalX1= 5 759.0000       AsymmetryX1= 0.0974 IntervalX1= 13 196.0000     AsymmetryX1= 0.2646
IntervalX2= 9 335.0000     AsymmetryX2= 0.2577 IntervalX2= 12 478.0000     AsymmetryX2= 0.2505
IntervalX3= 14 900.0000   AsymmetryX3= 0.0669 IntervalX3= 26 617.0000     AsymmetryX3= 0.1945
IntervalX4= 65.0000        AsymmetryX4= 0.0244 IntervalX4= 54.0000        AsymmetryX4= 0.0332 
IntervalX5= 65.0000        AsymmetryX5= 0.0173 IntervalX5= 54.0000        AsymmetryX5= 0.0332 
IntervalX6= 10.0000        AsymmetryX6= 0.3042 IntervalX6= 4.0000        AsymmetryX6= 0.1042 

General asymmetry value rX = 2 819.7 
General V value vX = 2,2 · 108у.е. 

General asymmetry value rX = 7 016.5 
General V value vX = 3,1· 108у.е. 

 
 

Таблица 4 
 

Результаты исключения отдельных признаков (системный синтез) параметров ССС мальчиков 
(n=25) при широтных перемещениях при сравнении объемов квазиаттракторов (КА) 

 

 
Выводы:  
1 Анализ параметров сердечно-сосудистой системы школьников при широтных перемещениях в 

условиях санаторного лечения с позиции стохастики доказывает, что поведение частотных характери-
стик кардиоинтервалов носит хаотический характер. Отсюда следствие – традиционная стохастика в 
описании спектральных характеристик кардиоинтервалов имеет низкую эффективность, в сравнение с 
методами ТХС в виде квазиаттракторов.  

2. На основе метода расчета параметров квазиаттракторов в m-мерном фазовом пространстве мы 
показали, что кратковременное лечение в санатории увеличивают размеры квазиаттрактора частотных 
характеристик вектора состояний организма человека и частично нормализует показатели кардиореспи-
раторной системы детей. Объем КА после приезда в санаторий ЮН увеличился в 2,6 раза 

Параметры ССС, у.е. 
Сравниваемые точки исследования 

1 и 2 1 и 3 1 и 4 2 и 3 2 и 4 3 и 4 
Все параметры, Z0 Z0=624,52 Z0=905,89 Z0=2873,56 Z0=839,27 Z0=1795,43 Z0=2405,98

без VLF Z1=1262,01 Z1=526,63 Z1=2742,39 Z1=789,10 Z1=1787,86 Z1=2402,93
без LF Z2=1583,14 Z2=871,16 Z2=2790,95 Z2=831,23 Z2=1457,56 Z2=2217,92
без HF Z3=1558,34 Z3=905,26 Z3=2715,06 Z3=723,66 Z3=1729,45 Z3=2228,34
без Total Z4=1178,84 Z4=778,56 Z4=1445,83 Z4=525,21 Z4=1165,66 Z4=1306,71

без LFnorm Z5=1624,51 Z6=905,89 Z5=2873,56 Z5=839,27 Z5=1795,43 Z5=2405,98
без HFnorm Z5=1624,51 Z6=905,89 Z6=2873,56 Z6=839,26 Z6=1795,43 Z5=2405,98
без LF/HF Z7=1625,11 Z7=906,81 Z7=2873,89 Z7=839,27 Z7=1795,43 Z7=2405,98
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(VG=5,5×108 у.е.), однако после отдыха он снизился и составил VG=2,2×108 у.е. Уменьшение объема сви-
детельствует о стабилизирующем  влиянии и хорошем оздоравливающем эффекте двухнедельного пре-
бывания детей в санатории. Однако, по приезду в г. Сургут объем квазиаттрактора составил VG=3,1×108 
у.е. это 1,5 раза больше наблюдаемого объема КА 1 точки (отъезд из г. Сургута в санаторий ЮН). Это 
показывает недостаточную сформированность у них адаптационных механизмов, а также существенное 
напряжение регуляторных процессов и степень рассогласования параметров функциональных систем 
организма как при переезде с Севера на юг, так и при обратном переезде. 

3. Анализ расстояние между стохастическим и хаотическим центрами (rX) показал, что расстоя-
ние rX. сначала резко уменьшается до 1985.5 усл.ед, а затем резко увеличивается в 4-м срезе 
(rX=7 016.5 усл. ед). Это также говорит о том, что организм детей в конце санаторного отдыха находится 
в определенном стрессорном состоянии. 

4. Использование запатентованных методик показало, что мы можем определять параметры КА 
для групп испытуемых и сравнивать их хаотическую динамику при изменении экофакторов среды в фа-
зовом пространстве состояний. Расчет параметров квазиаттракторов сердечно-сосудистой системы пока-
зывает индивидуальное различие по всем диагностическим параметрам, что позволяет объективно оце-
нивать динамику резервных возможностей организма и их прогностическую значимость.  
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Аннотация. Показана практическая возможность применения метода многомерных фазовых про-

странств, основанная на методах расчета параметров квазиаттракторов, как количественной меры хаоти-
ческой динамики тремора. В качестве такой меры используют площади квазиаттракторов в двухмерном 
фазовом пространстве. Это обеспечивает идентификацию реальных изменений параметров функцио-
нального состояния организма без нагрузки и в условиях статических нагрузок. Конкретно, статическая 
нагрузка приводит к трехкратному увеличению площади квазиаттрактора (от 0,31 у.е. до 0,99 у.е. при 
нагрузке в 300 г). Это является количественной мерой реакции организма на изменения. Доказано, что 
расчет параметров квазиаттракторов в трехмерном фазовом пространстве дает более устойчивую стати-
стическую картину квазиаттрактора, чем в двухмерном. 

Ключевые слова: квазиаттрактор, тремор, статическая нагрузка, матрица. 
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Abstract. The article presents the feasibility of application of the method of multidimensional phase 

spaces, based on the methods of calculating the quasi-attractor parameters as a quantitative measure of the chao-
tic dynamics of the tremor. The measure is used in two-dimensional quasi-attractor phase space. The quasi-
attractor square is used for the identification of the actual changes in the parameters of the functional state of the 
organism with no load and under static loads. Specifically, the static load provides the threefold increasing of the 
area of quasi-attractor (from 0.31 to 0.99 cu under load of 300 g). This is a quantitative measure of the body's 
reaction to changes. It was proved that calculation of quasi-attractor parameters demonstrated at three phase 
space more statistical stable picture then two dimensional quasi-attractors. 

Key words: quasi-attractor, tremor, static load, matrix. 
 
Введение. Изучение функционального состояния организма человека в условиях выполнения спе-

цифических двигательных задач представляет особый интерес в рамках теории хаоса и самоорганизации 
(ТХС) [4, 14]. Новый подход в рамках ТХС позволяет прогнозировать возможные изменения регулятор-
ных систем нервно-мышечной системы (НМС) человека, как наиболее важнейшей в аспекте жизнеобес-
печения функциональной системы организма (ФСО) по П.К. Анохину [1]. Так информация о текущей 
динамике исследуемых функций может обеспечить прогноз развития жизни человека и оценить ее каче-
ство в различные возрастные периоды жизни [9, 11-12, 18, 19]. 

Физиологический постуральный тремор является неотъемлемой функцией опорно-двигательного 
аппарата, который находится под влиянием внутренних и внешних факторов. К наиболее важным внут-
ренним факторам относят вариабельность сердечного ритма, перистальтику кишечника, зрительное вос-
приятие окружающей среды [15]. К внешним воздействиям относится средовые факторы, физическая 
нагрузка, стрессы. Ряд авторов отмечают влияние медикаментозных препаратов и искусственно созда-
ваемого психического состояния на спектральные характеристики треморограмм [8]. 

Метод многомерных фазовых пространств активно используется в различных физических иссле-
дованиях [2, 5, 10, 12, 14]. При изучении и моделировании биологических объектов возникает возмож-
ность внедрения традиционных и новых физических методов в биологические исследования [6]. В дан-
ной работе предлагается реализация такого подхода на основе метода двухмерного фазового пространст-
ва для изучения особенностей реакции НМС в ответ на дозированные статические нагрузки. Предлагает-
ся вместо традиционных пониманий стационарных режимов биосистем dx/dt=0, где x=x(t)=(x1,x2,…,xn)

τ 

является вектором состояния системы (ВСС), использовать параметры квазиаттракторов (КА), внут-
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ри которых наблюдается движения ВСС в фазовом пространстве состояний (ФПС). Эти движения 
имеют хаотический характер, т.е. постоянно dx/dt≠0, но это движение ограниченно объемом КА [3, 5-11, 17-18]. 

Цель исследования: изучение особенности динамики поведения параметров КА, описывающих 
микродвижения конечности человека в условиях статических нагрузок, используя их площади, которые 
обеспечивают идентификации реальных измерений параметров ФСО без нагрузки и в условиях воздей-
ствия статических нагрузок. 

Объекты и методы исследования. Для исследования была привлечена группа испытуемых в ко-
личестве 15 человек, основной группы здоровья. У испытуемых регистрировались параметры тремора с 
помощью биофизического измерительного комплекса, разработанного в лаборатории биокибернетики и 
биофизики сложных систем при СурГУ. Установка включает металлическую пластинку (крепится жест-
ко к пальцу испытуемого), токовихревой датчик, усилитель, аналого-цифровой преобразователь (АЦП) и 
компьютер с оригинальным программным обеспечением. В качестве фазовых координат, помимо коор-
динаты х1=х(t) перемещения, использовалась координата скорости перемещения пальца х2=v(t)=dx1/dt 
[10, 13, 15-18].  

Тремор регистрировался без нагрузки и в условиях статических нагрузок, которые представляли 
собой удержание груза в 300 г, подвешенного на указательном пальце кисти, в течение 5 секунд. Испы-
туемые проходили эксперимент 15 раз без нагрузки и столько же в условиях статических нагрузок. Пе-
ред испытуемыми стояла задача удержать палец в пределах заданной области, осознанно контролируя 
его неподвижность. Обработка данных и регистрация тремора конечности испытуемых проводилась на 
ЭВМ с использованием программы «Сharts3». С помощью этой программы осуществлялся анализ дан-
ных по временным и спектральным характеристикам кинематограмм испытуемых, в низко-, средне- и 
высокочастотном диапазонах. Благодаря запатентованному программному продукту удалось построить 
фазовые плоскости и рассчитать площади КА [5, 10]. 

Статистическая обработка данных осуществлялась при помощи программного пакета «Statistiсa 
10». Анализ соответствия вида распределения полученных данных закону нормального распределения 
производился на основе вычисления критерия Шапиро-Уилка. Дальнейшие исследования производились 
методами непараметрической статистики (критерий Вилкоксона) [7]. 

Результаты исследования и их обсуждение. Для КА с координатами х1=х(t) и х2=v(t)=dx1/dt, бы-
ли рассчитаны площади ΔS=Δx1×Δx2. В качестве примера взяты значения площадей КА испытуемого 
ААЕ представленных в таблице 1. Всего подобных таблиц было получено N=15, при этом в каждой се-
рии мы выполняли 15 измерений. 

При расчете среднего значения площадей (<S>) и стандартного отклонения (σ,±), были получены 
следующие данные: <S> без нагрузки 0,31×10-6±0,24×10-6; <S> в условиях статической нагрузки 1,06×10-6 ±0,53*10-6, 
свидетельствующие о том, что в условиях воздействия статической нагрузки КА увеличивается в 
3,4 раза. 

 
Таблица 1 

 
Площади (S×10-6) квазиаттракторов испытуемого ААЕ (число повторов N=15) 

 
№ изм. Без нагрузки Нагрузка 300 г

1 0,36 1,62 
2 0,30 0,74 
3 0,27 1,29 
4 0,32 1,27 
5 0,75 0,75 
6 0,30 1,68 
7 0,11 0,85 
8 0,23 1,06 
9 0,20 0,87 

10 0,15 0,56 
11 0,96 0,77 
12 0,17 0,67 
13 0,16 1,27 
14 0,23 0,62 
15 0,09 0,80 

<S> 0,31 0,99 
σ,± 0,24 0,36 
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На основании среднего значения площадей КА, были выбраны приближенные значения по всем 
15-ти сериям проделанных испытаний, и построены фазовые параметры движения пальцев рук без на-
грузки и в условиях статической нагрузки. Характерный пример представлен на рис. 1 для регистрации 
площади КА, а на рис. 2 – для регистрации объема VG КА. Расчет объемов VG для КА более предпочтите-
лен, т.к. они менее подвержены вариациям и возмущениям (параметры объемов VG для КА даже устой-
чивее в статистическом плане). 

Из рис. 1 и 2 видно, что в условиях воздействия статической нагрузки площадь КА и его VG харак-
теризуется большим значением (1,06×10-6; 0,39×10-6) и имеет область больших значений x и y, чем КА и 
VG испытуемого без нагрузки (0,32×10-6; 0,11×10-6). 

 

а) S1=0.32×10-6 б) S2=1,06×10-6 
 

Рис. 1. Фазовые параметры движения пальцев руки для S КА испытуемого ААЕ: а) без нагрузки;  
б) в условиях нагрузки 300 г 

 

 
а) VG= 0,11×10-6 б) VG= 0,39×10-6 

 
Рис. 2. Фазовые параметры движения пальцев руки для VG КА испытуемого ААЕ: а) без нагрузки; 

 б) в условиях нагрузки 300 г 
 

Так же была проведена проверка статистических различий значения S КА треморограмм. В ре-
зультате сравнения выборок площадей КА испытуемого по критерию Вилкоксона был получен уровень 
значимости p=0,002, который меньше критического уровня (р<0,05). 

При использовании непараметрического парного сравнения с помощью критерия Вилкоксана бы-
ли получены 15 таблиц, в которых представлены результаты матриц (15×15) парного сравнения треморо-
грамм всех испытуемых. Динамика непроизвольных микродвижений конечностей (тремора пальцев рук), 
как реакция на статическую нагрузку, проявлялась в изменении числа совпадений произвольных пар вы-
борок (k), которые (пары) можно отнести к одной генеральной совокупности. Их число увеличивается с 
<k>=2,3±1,67 совпадений без нагрузки до <k>=3,4±1,45 совпадений в условиях статической нагрузки. 
Новая методика расчета матрицы парных сравнений выборок позволяет оценить влияние статических 
нагрузок на ФСО. 

Выводы: 
1. Используя площади КА, в качестве количественной меры наблюдаемой динамики тремора, 

было выявлено, что в условиях статической нагрузки КА увеличивается в 3,4 раза и имеет область боль-
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ших значений x и y. Так же, при статистическом сравнении S КА, было выявлено, что они в ряде случаев 
принадлежат к разным генеральным совокупностям.  

2. Прослеживается динамика увеличения число пар совпадений выборок треморограмм в услови-
ях статической нагрузки. 

3. Расчет параметров КА в трехмерном фазовом пространстве дает более устойчивую статистиче-
скую картину КА. 
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Аннотация. Алгебраическая  модель  конструктивной  логики предназначена  для  построения  
многофакторной  нелинейной  логической  математической  модели  и  широко  используется  в  анали-
тических  исследованиях  в  медицине  и  биологии.  Важным  этапом  ее  построения  является  подго-
товка  данных  с  выполнением  следующих  требований: 

▪ Оптимальный выбор числа анализируемых факторов  с  учетом  следующих  особенностей:  
стремление  исследователя  задействовать  как  можно  большее  число  факторов  является  типичной  
ошибкой; факторы  должны  быть  независимыми; целесообразно  выбирать  только  те  факторы,  кото-
рые  отвечают  целям  исследований; способность  алгоритма  исключить  отдельные  факторы  из  ре-
зультирующей  математической  модели,  что  наблюдается  в  основном  тогда,  когда  массив  исходных  
данных  является  достаточно  полным;  возможность  использования  как  непрерывных,  так  и  дис-
кретных  величин;  чем меньше  используется  факторов,  тем  более  компактная  получается  математи-
ческая  модель,  которую  легче  анализировать,  выявляя  особенности  исследуемого  процесса. 

▪ Верификация данных,  заключающаяся  в  выявлении  и  исправлении  ошибок  на  этапе  ввода  
информации  в  базу  данных;  использовании  встроенных  интеллектуальных  средств,  облегчающих  
процесс  правильного  кодирования  медицинской  информации; дополнительной  верификации  данных  
с  использованием  специальных  приемов,  например,  метода  аналитического  тестирования  записей  в  
базе. 

▪ Выбор цели исследования  с  учетом  следующих  особенностей: цель  может  быть  представлена  
не  только двумя  дискретами  (цель  достигается  или  не  достигается),  но  и  большим  их  числом;  чем  
больше  дискретов,  тем  больше  должен  быть  объем  базы; возможность  использования  вычисляемого  
значения  цели  с  применением  различных  критериев. 

▪ Наличие необходимого  числа  записей  для  полноценного  анализа,  для  чего  необходимо  
обеспечить  соответствия  каждому  целевому  случаю  (соответствующий  достижению  цели)  не  менее  
двух  нецелевых  случаев  (соответствующий  не  достижению  цели). 

▪ Выбор  варианта  программного  обеспечения  адекватного  имеющимся  данным. 
Выполнение  изложенных  требований  позволит  выполнить  аналитические  исследования  с  тре-

буемой  достоверностью. 
Ключевые слова:  подготовка  данных,  алгоритм,  база  данных,  требования. 
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Abstract. An algebraic model of constructive logic is intended to build multivariate non-linear logical 

mathematical model and is widely used in analytical studies in medicine and biology. An important stage of its 
construction is the data preparation in accordance with the following requirements: 

▪ The optimal choice of the analyzed factors with the following features: the pursuit of the researcher to 
involve the largest possible number of factors is a common mistake; factors must be independent; it is advisable 
to select only those factors that meet the research objectives; the ability of the algorithm to exclude certain fac-
tors from the resulting mathematical model, it is observed, when the array of data input is sufficiently complete; 
the ability to use both continuous variables and discrete; the mathematical model is a more compact, if less fac-
tors are used, this model is easier to analyze and identify the characteristics of the test process. 
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▪ Verification of the data is the identification and correction of errors at the stage of entering the informa-
tion into the database; using the built-in intelligent tools that facilitate the process of correct coding of medical 
information; additional data verification by using special techniques, such as the analytical testing method in the 
database records. 

▪ Selecting of objective study with the following features: the goal can be represented not only two dis-
crete (the goal is achieved or not achieved), but also a large number of them; the more discrete, the amount of 
base should be larger; possibility to use calculated target value by  using various criteria. 

▪ Presence of the necessary number of entries for a full analysis, it is necessary to ensure compliance with 
each of the target case (corresponding to the goal) at least two cases of non-target (not corresponding to the 
goal). 

▪ Choice of software options is adequate available data. 
These requirements will allow to performing the analytical studies in accordance with the required reliability. 
Key words: data preparation, algorithm, database, requirements. 
 
Алгебраическая  модель  конструктивной  логики (АМКЛ) создана  в  России  в  1983 году [26].  

Она  предназначена  для  построения  многофакторной  нелинейной  логической  математической  моде-
ли  и  широко  используется  в  аналитических  исследованиях  в  медицине  и  биологии [2, 3, 6, 8, 9, 14, 
18, 21-25]. 

Важным  этапом  построения  АМКЛ  является  подготовка  данных [1, 10, 15, 19, 23].  Им  во  
многом  определяется  качество  аналитических  исследований. 

По  мнению  авторов  и  с  учетом  опыта  и  специфики  использования  АМКЛ  в  аналитических  
исследованиях  необходимо  выполнять  пять  требований. 

Первым  требованием  является  оптимальный выбор числа анализируемых факторов. 
Чаще  всего  в  практической  работе  встречается  стремление  исследователя  задействовать  как  

можно  большее  число  факторов,  что  является  типичной  ошибкой  медицинского  работника.  Необ-
ходимо  выбирать  только  те  факторы,  которые  характерны  для  решаемой  задачи  и  ими  в  значи-
тельной  степени  определяется  результат.  Чем  больше  число  факторов,  тем  больше  нужно  иметь  
данных  и  труднее  анализировать  построенную  математическую  модель. Небольшое  число  факторов  
упростит  решаемую  задачу  построения  математической  модели,  но  может  привести  к  построению  
довольно  грубой (приближенной)  модели.  В  связи  с  этим  стоит  задача  оптимального  выбора  числа  
анализируемых  факторов.  При  этом  целесообразно  выбирать  только  те  факторы,  которые  отвечают  
целям  исследований. 

Выбранные  факторы  должны  быть  независимыми.  Под  этим  понимается  их  физическая  неза-
висимость.  Нельзя  выбирать  фактор,  который  является  составной  частью  другого  анализируемого  
фактора.  В  ряде  случаев,  когда  есть  сомнения,  можно  вычислить  коэффициент  корреляции  между  
факторами.  Высокое  значение  коэффициента  корреляции  будет  подсказывать  исследователю  о  воз-
можном  неправильном  выборе  фактора. 

Алгоритм АМКЛ способен  исключить  отдельные  факторы  из  результирующей  математической  
модели,  что  наблюдается  в  основном  тогда,  когда  массив  исходных  данных  является  достаточно  
полным [2, 6, 9, 21-23, 26].  Однако,  эту  специфику  АМКЛ  не  рекомендуется  использовать  на  на-
чальном  этапе  подготовки  данных,  поскольку  для  большого  числа  факторов  исследователю  при-
дется  использовать  увеличенное  число  анализируемых  случаев,  что  не  всегда  возможно  в  практи-
ческой  работе. 

В  выборе  факторов  нужно  помнить,  что  для  построения  АМКЛ  можно  использовать  как  не-
прерывные,  так  и  дискретные  величины.  Также  важно  иметь  ввиду  что,  чем меньше  используется  
факторов,  тем  более  компактная  получается  математическая  модель.  Такую  модель  легче  анализи-
ровать,  выявляя  особенности  исследуемого  процесса [9, 12, 26]. 

Вторым  требованием  является  верификация данных. 
Одним  из  аспектов  этого  вопроса  является  выявление  и  исправление  ошибок  на  этапе  ввода  

информации  в  базу  данных.  Программисты  не  в  достаточной  степени  знакомые  в  медицинскими  
аспектами  поставленной  задачи  не  предусматривают  каких-либо  средств,  выявляющих  и  исправ-
ляющих  ошибки  пользователя. 

Характерным  примером  такого  подхода  является  ввод  информации  о  смертности.  Если  не  
предусматривать  автоматическое  определение  первоначальной  причине  смерти,  то  ошибок  кодиро-
вания,  как  показывает  многолетний  опыт  работы  с  регистром  смертности,  будет  много [2, 12, 16, 
17, 20-22].  Для  реализации  такой  задачи  требуется  время,  смежные  знания,  тесное  сотрудничество  
с  медицинскими  работниками  и  по  этой  причине  не  всегда  находит  воплощение  в  создаваемых  
современных  региональных  информационных  системах. 

Другим  аспектом  верификации  является  использование  средств  дополнительной  верификации  
данных  с  использованием  специальных  приемов,  например,  метода  аналитического  тестирования  
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записей  в  базе [1, 6, 11, 13, 15, 17, 19, 23].  Необходимость  в  этом  появляется  в  тех  случаях,  когда,  
например,  пользователь  правильно  кодирует  случай,  однако  такой  случай  не  может  часто  быть (в  
частности  старость  как  первоначальная  причина  смерти).  Возможны  случаи  использования  кодов  
не  предназначенных  для  кодирования  смертности.  В  практике  встречаются  случаи  неправильного  
ввода  пола,  что  также  можно  выявлять  за  счет  анализа  фамилии, имени  и  отчества. 

Верификация  данных  является  трудоемким  процессом,  от  которого  в  значительной  степени  
зависит  точность  математической  модели  и  достоверность  результатов  ее  анализа. 

Третьим  требованием  является  выбор цели исследования. 
Чаще  всего  в  качестве  цели  выбирают  один  из  факторов.  Целевые  значения  должны  быть  

представлены  в  дискретном  виде.  При  этом  цель  может  быть  представлена  не  только двумя  дис-
кретами  (цель  достигается  или  не  достигается),  но  и  большим  их  числом.  Надо  также  иметь  вви-
ду,  чем  больше  дискретов,  тем  больше  должен  быть  объем  базы [6]. 

Другим  вариантом  представления  целевого  значения  является  использование  вычисляемого  
значения  цели  с  применением  различных  критериев.  Примером  такого  варианта  является  принцип  
обобщенной  оценки  показателей  здравоохранения (модернизированный  вариант)  как  для  статисти-
ческих  данных,  так  и  для  конкретных  случаев [3, 4].  Такое  представление  целевого  значения  за-
ключается  в  превышении  порогового  значения  функции  разности  фактического  и  нормативного  
значения  фактора,  выбранного  в  качестве  цели. 

Возможен  также  вариант  представления  целевого  значения  с  учетом  важности  фактора  (чем  
чаще  встречается  случай,  тем  он  важнее),  что  можно  использовать  при  сплошном  наблюдении.  
Примером  такого  использования  является  работа  по  анализу  смертности  населения  Тульской  об-
ласти [5]. 

Можно  также  использовать  иные  варианты,  в  том  числе  гибридные  варианты. 
Четвертым  требованием  является  наличие  необходимого  числа  записей  для  полноценного  

анализа. 
Опыт  работы  в  АМКЛ  свидетельствует  о  необходимости  иметь  для  каждого  целевого  случая  

(соответствующий  достижению  цели)  не  менее  двух  нецелевых  случаев  (соответствующий  не  дос-
тижению  цели).  С  этой  целью  целесообразно  делать  предварительный  анализ  данных  с  подсчетом  
числа  целевых  и  нецелевых  случаев  для  каждого  сочетания  значений  анализируемых  факторов [6, 
7, 9, 23].  Затем  необходимо  принять  решение  по  допустимости  отсутствия  отдельных  сочетаний  
значений  анализируемых  факторов  находящихся  в  окружении  предшествующих  и  последующих  
значений  рассматриваемого  фактора.   

Примером  отсутствия  ряда  сочетаний  значений  анализируемых  факторов  в  медицине  являет-
ся  наличие  болезней,  характерных  только  для  мужчин  и  женщин.  Наличие  в  базе  как  мужчин,  
так  и  женщин  неизбежно  приведет  к  отсутствию  некоторых  сочетанных  значений  анализируемых 
факторов,  что  является  допустимым. 

В  ряде  случаев  у  исследователя  могут  отсутствовать  такие  сочетания  значений  анализируе-
мых  факторов,  которые  могут  быть.  Если  эти  отсутствующие  случаи  будут  находиться  в  окруже-
нии  предшествующих  и  последующих  значений  рассматриваемого  фактора,  то  алгоритм  АМКЛ  их  
поглотит (учтет  как  реально  имеющиеся  в  базе  данных).  Это  обстоятельство  необходимо  учиты-
вать  при  принятии  решения  о  полноте  базы  данных. 

Пятым  требованием  является  выбор программного  обеспечения  адекватно  имеющимся  данным. 
В  выборе  варианта  АМКЛ  необходимо  руководствоваться  следующими  рекомендациями: 
– при сплошном  наблюдении  классический  и  модернизируемые  варианты  будут  давать  очень  

близкие  математические  модели  (по  главным  результирующим  составляющим); 
– при  ограниченном  объеме  данных  целесообразно  использовать  модернизированный  вариант  АМКЛ; 
– в отдельных  случаях  при  большой  уверенности  в  степени  верификации  данных  можно  ис-

пользовать  классический  вариант  при  ограниченном  объеме  данных. 
Вывод.  Выполнение  изложенных  требований  позволит  выполнить  аналитические  исследова-

ния  с  требуемой  достоверностью. 
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Аннотация. Зависимость активности туберкулезного воспаления (по морфологическим данным) 

от различной давности заболевания у пациентов с ограниченным лекарственно устойчивым туберкуле-
зом легких.  

 Цель настоящего исследования – определить зависимость активности туберкулезного воспале-
ния от различной давности заболевания, лекарственной устойчивости. 

 Изучена морфологическая активность воспаления у 161 больного с лекарственной 
устойчивостью и 149 пациентов, у которых чувствительность сохранена. Морфологическая оценка 
активности специфических изменений при туберкулезе производилась в соответствии классификации, 
предложенной Ариэлем Б.М. в 1998 году. При морфологическом исследовании резекционного 
материала наибольшая активность специфического воспаления и её распространенность за пределы 
основного очага поражения выявлена, в группе больных ограниченным лекарственно устойчивым 
туберкулезом. Отмечено преобладание IV-V степени морфологической активности туберкулезного 
процесса у больных лекарственной устойчивостью в 3 раза над группой сравнения при давности 
заболевания свыше 1 года. У впервые выявленных пациентов при ограниченном лекарственно 
устойчивым туберкулезом легких определялось преобладание в 2 раза над пациентами с сохраненной 
чувствительностью распространенных активных специфических изменений (IV степень). Это 
происходило за счет увеличения числа исследуемых с кавернозными и фиброзно-кавернозными 
формами туберкулеза.  

Таким образом, можно сделать вывод, что больных лекарственно устойчивым туберкулезом 
следует оперировать как можно раньше после адекватной специфической терапии и наличии признаков 
стабилизации процесса, так как полной стабилизации туберкулезного процесса по данным 
морфологического исследования операционного материала достигнуть в предоперационном периоде не 
удается и дальнейшая специфическая терапия становится бесперспективной вследствие нарастания 
лекарственной устойчивости, появления новых лекарственной устойчивых штаммов микобактерий 
туберкулеза.  

Ключевые слова: ограниченный лекарственно устойчивый туберкулез легких, морфологическая 
активность туберкулезного воспаления, давность заболевания, экономные резекции легких, 
лекарственная устойчивость, морфологическое исследование резекционного материала. 
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ACTIVITIES OF TUBERCULAR INFLAMMATION (ON THE MORPHOLOGICAL DATA) WITH 
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 Abstract. The purpose of this research was to determine the dependence of the tubercular inflammation 

activity of varying duration of the disease and drug resistance. Morphological activity of inflammation in 
161 patients with drug-resistant and 149 patients with retaining its high sensitivity was studied. Morphological 
assessment of the activity of specific changes in tuberculosis was carried out according to the B.M. Ariel classi-
fication (1998). It was revealed at morphologic study of resection material that the greatest activity of specific 
inflammation and its prevalence outside the main lesion was in the group of patients limited with drug resistance 
tuberculosis. It was noted the prevalence of IV-V degree of morphological activity of tubercular process in the 
study group by 3 times over the control group with disease duration of more than 1 year. Predominance of wide-
spread active specific changes (IV degree) was determined in 2 times for the first educed patients of basic group 
with drug-resistant above a control group. This is due to increasing the number of patients with cavernous and 
fibro-cavernous tuberculosis.Thus, it is necessary to operate patients with drug-resistant tuberculosis as soon as 
possible after adequate specific therapy and the presence of the signs of stabilization process, because as the full 
stabilization of tuberculosis process did not achieve according to the morphological study of surgical specimens 
in the preoperative period. Further specific therapy becomes futile due to the rise of drug resistance, the emer-
gence of new drug-resistant strains of Mycobacterium tuberculosis. 

Key words: limited drug-resistant tuberculosis, morphological activity of tubercular inflammation, dis-
ease duration, economical resection of lung, drug resistance, morphological study of the cutting material. 

 
 В последние годы, возрастает количество лекарственно устойчивых (ЛУ) форм туберкулезного 

воспаления, и их активность при морфологическом исследовании резекционного материала [2-9]. В связи 
с этим актуальным становится вопрос об изучении степени активности туберкулезного воспаления и оп-
ределения ее зависимости от различной давности заболевания при ЛУ туберкулезе. 

Цель исследования – определить зависимость активности туберкулезного воспаления от различ-
ной давности заболевания, при ограниченном лекарственно устойчивым туберкулезом легких (ЛУТЛ). 

 Материалы и методы исследования. Был ретроспективно изучен операционный материал 
310 больных, которым выполнены экономные резекции легких по поводу ограниченных форм туберку-
леза с бактериовыделением. В исследование, проводимое открытым, нерандомизированным способом, 
включены больные ограниченными формами туберкулеза легких, которым выполнены экономные резек-
ции легких ограниченной протяженности (типичные и атипичные до 3-х сегментов). Из них: основную 
группу (ОГ) составил 161 больной (51,9%) с ЛУ различной выраженности. В контрольную  группу (КГ) 
включены 149 пациентов (48,1%), которым выполнены аналогичные виды резекции при туберкулезе  с 
сохраненной чувствительностью. Критерии исключения: пациенты с протяженностью деструктивного 
процесса на момент операции свыше 3-х сегментов, экономные резекции сочетались с корригирующими 
операциями (торакопластикой, пересадкой диафрагмы и др.). Отмечалось преобладание в исследуемых 
группах мужчин (ОГ – 79,5±3,1%, КГ – 78,5±3,4%) и сопоставимость их по возрастному составу, клини-
ческим формам (туберкулом, кавернозым, фиброзно-кавернозным формам) перед операцией.  В 56,6% 
пациентов в ОГ и в 49,6%  в КГ возраст колебался от 20 до 39 лет. Эта категория больных требует особо-
го изучения, так как эти пациенты молодого трудоспособного возраста.  

 Статистическая обработка результатов исследования проводилась при помощи комплекта мате-
матических программ NCSS 2004/GESS 2006 с использованием непараметрических критериев. Для срав-
нения групп по количественным признакам использован критерий Стьюдента-Фишера. Различия показа-
телей в группах считались достоверными при (р<0,05). 

  Морфологическая оценка активности специфических изменений при туберкулезе производилась 
в соответствии классификации, предложенной Ариэлем Б.М. в 1998 году [1]. По соотношению казеозно-
некротических и фиброзных изменений и преобладанию клеток того или иного типа полученные резуль-
таты классифицировались по  5 степеням активности туберкулезного процесса: I  – затихшие воспали-
тельные изменения. II – ограниченные активные воспалительные изменения. III – распространенные ак-
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тивные воспалительные изменения без прогрессирования. IV – распространенные активные воспали-
тельные изменения с начинающим прогрессированием. V – наиболее острые прогрессирующие измене-
ния. Результаты морфологического исследования резекционного материала представлены в табл. 1.  

 
Таблица 1 

 
Активность специфического воспаления по морфологическим данным 

                                                                           

Активность специфического
 воспаления 

Число больных (абс.(%)) 
ОГ 

(n=161) 
КГ 

(n=149) 
I 2 (1,2%) 4 (2,7%) 
II 21 (13%)* 54 (36,2%) 
III 59 (36,7%) 61 (40,9%) 
IV 56 (34,8%)* 27 (18,1%) 
V 23 (14,3%)* 3 (2,1%) 

 
Примечание: * – достоверность различия с сравниваемой группой (р<0,001) 

 
 Данные свидетельствуют о том, что в группе больных ЛУТЛ (ОГ) максимальная степень актив-

ности воспаления (IV-V степень) была в 2,5 раза чаще (49,1%), чем в КГ (20,2%), (р<0,001).  
 Давность заболевания с момента выявления до госпитализации отражена в рис.  

 
 

 
 
 

Рис. Давность заболевания с момента выявления до госпитализации 
Примечание: * – р<0,001 при сравнении с контрольной группой 

 
 Данные рис. свидетельствуют, что в ОГ больных с давностью заболевания более 1 года  было 

более, чем в 2 раза больше по сравнению с КГ. 
 На момент операции из пациентов с давностью заболевания свыше 1 года состояли в IБ группе 

диспансерного учета 32 чел. (37,6%), IIA – 53 (62,3%). 
 Макроскопическая характеристика деструктивных образований в удаленной легочной ткани 

представлена в табл. 2. 
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Таблица 2  
 

Макроскопическая характеристика деструктивных образований 
 

Размеры 
Группы больных абс.(%))
ОГ(n=161) КГ(n=149) 
Туберкулема

До 2 см. 17 (18,9%) 15 (16,5%) 
2-4 см. 56 (62,2%) 70 (76,9%) 
4-6 см. 17 (18,9%)* 6 (6,6%) 
Всего 90 91 

Кавернозная форма
До 2 см. 9 (27,3%) 16 (47%) 
2-4 см. 23 (69,7%) 17 (50%) 
4-6 см. 1 (3%) 1 (3%) 
Всего 33 34 

Фиброзно-кавернозная
До 2 см. 10 (26,3%) 6 (25%) 
2-4 см. 18 (47,4%) 15 (62,5%) 

4-6 10 (26,3%) 3 (12,5%) 
Всего 38 24 

 
Примечание: * – p<0,01 при сравнении с контрольной группой. 

 
 Из материалов табл.2  следует, что у исследуемых больных деструктивные формы почти в 50% 

случаев имели средние размеры, однако в ОГ наблюдалось большее количество крупных туберкулом и 
фиброзных каверн, чем в группе сравнения.  

 В табл. 3 представлена морфологическая активность специфического воспаления при различной 
давности заболевания. 

 Таблица 3 
 

Морфологическая активность специфического воспаления при различной давности  
заболевания 

                             

Морфологическая активность воспаления 
Давность заболевания 

До 1 года Свыше 1 года 
ОГ КГ ОГ КГ 

I - 2 (1,7%) 2 (2,3%) 2 (5,9%) 
II 10 ** (13,2%) 50 (43,5%) 11 (12,9%) 4 (11,8%) 
III 27 (35,5%) 42 (36,5%) 32* (37,7%) 19 (55,9%)
IV 34** (44,7%) 21 (18,3%) 22 (25,9%) 6 (17,6%) 
V 5 (6,6%) - 18** (21,2%) 3 (8,8%) 

Всего (n=310) 76 115 85 34 
 

Достоверность различия с сравниваемой группой: * – (р<0,05),** – р<0,001 
 

Материалы табл.3 свидетельствуют о преобладании IV-V степени морфологической активности 
туберкулезного процесса у больных ЛУТЛ в 3 раза над КГ при давности заболевания свыше 1 года 
(р<0,05). Также следует отметить у впервые выявленных пациентов ОГ преобладание распространенных 
активных специфических изменений (IV морфологическая группа) в 2 раза над группой сравнения 
(р<0,001). 
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Выводы.  
1. При морфологическом исследовании резекционного материала наибольшая активность 

специфического воспаления и её распространенность за пределы основного очага поражения 
определялась в основной группе за счет пациентов с хроническими кавернозными и фиброзно-
кавернозными формами туберкулеза.  

2. Почти в 50% случаев при макроскопическом исследовании резекционного материала 
удаленные деструктивные образования имели средние размеры, однако в группе больных с 
лекарственной устойчивостью наблюдалось большее количество крупных туберкулем и фиброзных 
каверн, чем в группе сравнения. 

3. При давности заболевания свыше 1 года у больных ограниченным лекарственно устойчивым 
туберкулезом легких активность туберкулезного воспаления увеличивается по сравнению с пациентами, 
у которых чувствительность к антибиотикам сохранена.  

4. Почти в 80% отмечено преобладание распространенных специфических изменений у впервые 
выявленных больных, оперированных по поводу ограниченного лекарственно устойчивого туберкулеза 
легких. 

5. При ограниченном лекарственно устойчивом туберкулезе легких следует оперировать как 
можно раньше после адекватной специфической терапии и наличии признаков стабилизации процесса, 
так как полной стабилизации туберкулезного процесса (по данным морфологического исследования 
операционного материала) достигнуть в предоперационном периоде не удается. Дальнейшая 
специфическая терапия становится бесперспективной вследствие нарастания лекарственной 
устойчивости, появления новых лекарственно устойчивых штаммов микобактерий туберкулеза. 

6. Применение экономных резекций (типичных и атипичных) должно быть морфологически 
обоснованным, так как распространенность специфических изменений при морфологическом 
исследовании резекционного материала намного выше, чем при визуальном и макроскопическом 
исследовании. 
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Аннотация. В обзоре собственных работ и литературных источников проведено обсуждение нако-

пившихся фактов приспособительного значения инсулинорезистентности. Применение методов системного 
анализа позволило разработать гипотезу ограничения избыточного действия инсулина в виде функцио-
нальной системы, которая логично объясняет повышение тканевой резистентности к инсулину с позиции 
адаптации. Системообразующим фактором являются емкостные параметры цитозоля клетки. Влияние  ги-
перинсулинемии на клетки с высокой чувствительностью к инсулину делает действие гормона избыточ-
ным, приводя к увеличению поступления питания и воды внутрь клетки. Чувствительность клеток детер-
минируются типом ткани; её функциональной активностью; интегрированной долей в общей активности 
организма; емкостью функционального резерва; степенью энергетического и пластического дефицита. Из-
быточное действие инсулина приводит к набуханию и повреждению клеток жизненно важных тканей. Сис-
тема гомеостаза запускает механизмы ограничения избыточного действия инсулина, уменьшая чувстви-
тельность к инсулину разными способами. К ним относятся тканевая инсулинорезистентность, снижение 
чувствительности инсулоцитов к стимуляторам, торможение секреции гормона. На рецепторном уровне 
имеются иммунологические, генетические, биохимические механизмы и интернализация. Снижение чувст-
вительности тканей может возникать после насыщения потребностей клеток в энергии и субстратах для 
синтеза. Инсулинорезистентность не может одновременно затронуть все клетки организма. Приводится 
критика методов диагностики инсулинорезистентности. Факты о распространенности инсулинорезистент-
ности в различной патологии указывают на адаптивное значение инсулинорезистентности не только для 
патологии углеводного обмена, но и для обмена веществ в организме в целом.  

Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, чувствительность к инсулину, инсулинорезистент-
ность, адаптация. 
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Abstract. In the overview of author´s own works and of the literature discussed the accumulated facts of 

the adaptive significance of insulin resistance. Application of system analysis methods has allowed developing 
the hypothesis of limiting excessive action of insulin in the form of a functional system that logically explains 
the increase of tissue insulin resistance from a position of adaptation. System-forming factor is the capacitive 
parameters of the cytoplasm of the cell. The effect of hyperinsulinemia on cells with high sensitivity to insulin 
makes the action of the hormone excess resulting in an increase in income of water and food inside cells. The 
sensitivity of the cells determined the type of tissue; its functional activity; its share in the total integrated activi-
ty of the organism; the functional capacity reserve and the degree deficit of energy and plastic substrates. Excess 
insulin leads to swelling and damage to the cells of vital tissues. The status of homeostasis to starts mechanisms 
for limit excessive action of insulin, decreasing insulin sensitivity in a variety of ways. These include insulin 
resistance of tissue, decreased sensitivity to stimulants and inhibition of hormone secretion. At receptor level, 
there are immunological, genetic, biochemical mechanisms, and internalization. Decreased tissue sensitivity may 
occur after saturation of the needs of cells for energy and substrates for the synthesis. Insulin resistance no may 
affect all body cells. In article provides a critique of methods for diagnosis of insulin resistance. Facts about the 
prevalence of insulin resistance in various pathologies indicate adaptive significance of insulin resistance not 
only to the pathology of carbohydrate metabolism, but also metabolism in the body as a whole. 

Key words: diabetes mellitus type 2, insulin sensitivity, insulin resistance, adaptation. 
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Незабвенной памяти учителя  
д.м.н. Амангельды Абилкасимовича Абилкасимова  

посвящается 
 
В марте 2015 года C. J. Nolan с соавторами выпустили работу, в которой подвергнута сомнению 

догма о том, что инсулинорезистентность (ИР) в первую очередь вредна для организма и с ней необхо-
димо вести непримиримую борьбу любой ценой. Авторы признают, что ИР является физиологическим 
механизмом, который защищает критические ткани сердечно-сосудистой системы от индуцированной 
питательными веществами травмы. Этим они объясняют высокую степень риска подгруппы пациентов, 
набирающих вес, на фоне интенсификации сахароснижающей терапии. Утверждается, что стремление 
снизить плазменные уровни глюкозы, особенно при интенсивной инсулинотерапии, возможно, вредны. В 
качестве аргументации формулируется следующее: снижение гликемии, которое происходит за счет пре-
одоления ИР, поставляет еще больше питательных веществ в уже перегруженные ткани, что может пара-
доксально усилить метаболические повреждения в критических тканях. Вводится понятие «инсулин-
индуцированной метаболический стресс» у тучных пациентов с сахарным диабетом 2 типа (СД2) с раз-
личным уровнем метаболического контроля позволяет правдоподобно объяснить негативные результаты 
крупных клинических испытаний СД2 [28].  

Вопросам адаптации организма к избыточному действию инсулина была посвящена большая 
часть наших научных исследований с 1994 года. Применение методов системного анализа позволило 
разработать гипотезу ограничения избыточного действия инсулина в виде функциональной системы [12], 
которая включала повышение тканевой резистентности к инсулину [10]. Диабетогенная стратегия ус-
пешнее обеспечивает приспособление и выживание организма [6]. СД развивается при длительном су-
ществовании гиперинсулинемии. Система гомеостаза запускает механизмы ограничения избыточного 
действия инсулина. К ним относятся тканевая ИР, снижение чувствительности инсулоцитов к стимуля-
торам, торможение секреции гормона [7].  Со временем накапливались экспериментальные и клиниче-
ские сведения, подтвердившие, выдвинутую нами гипотезу. Они были изложены в статье «Приспособи-
тельное значение механизмов инсулинорезистентности» [9] и монографии «Физиология сахарного диабета» [11].  

Системообразующим фактором функциональной системы ограничения избыточного действия ин-
сулина являются емкостные параметры цитозоля клетки. Увеличение объема клеток — один из наиболее 
ранних признаков ее повреждения [15]. Клеточная гидратация быстро меняется под воздействием гормо-
нов, питательных веществ и окислительного стресса. Такие краткосрочные модуляции клеточного объе-
ма в пределах узкого диапазона действуют как мощный сигнал, который изменяет клеточный метабо-
лизм и экспрессию генов. Набухание и сморщивание клеток приводят к противоположным паттернам 
клеточных метаболических функций. Гормоны и аминокислоты могут инициировать клеточные структу-
ры путем изменения объема клетки. Изменения клеточной гидратации является важным механизмом 
регуляции обменных процессов в качестве вторичного или третичного сигнала, связывающих функцию 
клеток с гормональными и экологическими изменениями [25].  

Влияние инсулина на набухание клеток печени, изменяя процессы проникновения и выхода из них 
электролитов, экспериментально показано [29]. Инсулин индуцирует накопление внутриклеточных ио-
нов К+ и Nа+, которое является результатом согласованной активации обмена Nа+/Н+, симпорта (соче-
танного транспорта двух различных молекул или ионов через мембрану в одном направлении в общем 
несущем механизме) Nа+/К+/2Cl, и Nа+/К(+)-АТФазы. Инсулин-индуцированный клеточный отек имеет 
решающее значение для стимуляции синтеза белка и гликогена в печени, а также ингибирования аутофа-
гического протеолиза. Роль клеточного отека рассматривается в качестве триггера сигнальной трансдук-
ции инсулина. Клеточное обезвоживание ухудшает сигнализацию инсулина и может быть основной при-
чиной инсулиновой резистентности, которая развивается в условиях системной гиперосмолярности, пи-
щевой депривации, уремии, оксидативного стресса, и несбалансированной продукции контринсулярных 
гормонов [30]. Изменение гидратации влияет на клеточные функции на нескольких уровнях (например, 
транскрипцию, синтез белков, в том числе  фосфатсодержащих, и метаболизм)[30]. Описанные факты 
убедительно подтверждают признаки повреждения тканей при СД и необходимость развития механиз-
мов защиты клеток от повреждения.  

В широком смысле слова под ИР понимают снижение биологического ответа к одному или не-
скольким эффектам действия инсулина [5]. Подтверждена генетическая детерминированность ИР – у 
больных СД2 выявлены точечные мутации в гене субстрата РИ-1 [20]. Мутации РИ подразделяют на V 
классов: приводящие к снижению скорости биосинтеза РИ; ухудшающие внутриклеточный транспорт и 
посттрансляционный процессинг; приводящие к дефектам связывания инсулина; сопровождающиеся 
снижением рецепторной активности тирозинкиназы;  ускоряющие деградацию РИ [11]. 

Выделяют иммунологическую форму ИР – у пациентов СД2 с большой длительностью заболева-
ния и длительной инсулинотерапией выявляют аутоантитела к экзогенному инсулину, а у больных с 
впервые выявленным диабетом антитела вырабатываются к собственному инсулину [16]. В ходе иссле-
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дования United Kingdom Prospective Diabetes Study у больных с типичной клиникой СД2 антитела к ост-
ровковым клеткам поджелудочной железы (ICA) были выявлены у 6% обследуемых, к маркёру аутоим-
мунной деструкции β-клеток поджелудочной железы  – декарбоксилазе глутаминовой кислоты (GAD) у 
10%. Наличие аутоантител ассоциировалось с более молодым возрастом пациентов (в возрасте 25-34 го-
да 21% имели антитела к ICA и 34% к GAD, в то время как в возрасте 55-65 лет только 4% к ICA. и 7% к 
GAD) и с клиническими признаками, характерными для СД1 (более низкий индекс массы тела, более 
молодой возраст в дебюте заболевания, сниженная функция β-клеток)[33]. Сообщалось о корреляции 
между появлением антител к инсулину и антител к островковым клеткам [1]. После разрушения β-клеток 
и элиминации аутоантигенов из организма исчезают и антитела [18]. Трехмесячная инсулинотерапия у 
детей с впервые выявленным нелеченым СД1, приводящая к восстановлению содержания глюкозы и 
гликозилированного гемоглобина в крови, не вызывает нормализации выявленных изменений показате-
лей T- и В-клеточного иммунитета [2].  

Подавление синтеза инсулина при СД1 типа являются главным механизмом, на наш взгляд, пото-
му, что развитие механизмов ИР у молодых пациентов противоречат основной стратегии организма, на-
правленной на размножение и рост клеток. При СД 1 типа временная ИР может наблюдаться при деком-
пенсации СД, кетоацидозе, инфекционных заболеваниях, а также после перенесенной гипогликемии. 
Достаточно продолжительная (на протяжении нескольких лет) ИР наблюдается в основном у больных 
пубертатного возраста. Одна из основных причин повышения потребности в инсулине при этом – увели-
чение секреции контринсулярных гормонов в период полового созревания и, в первую очередь, СТГ. Это 
является отражением физиологической ИР периода полового созревания, выражающейся в повышении 
уровня ИРИ и С-пептида в крови здоровых подростков [31]. 

Регуляция РИ окружающей концентрацией инсулина известна давно [19]: в условиях гиперинсу-
линемии (например, при ожирении) число РИ уменьшается («снижающая регуляция»), тогда как при ги-
поинсулинемии (например, при голодании) оно увеличивается. К механизмам тканевой ИР относятся 
[11]: отрицательная кооперативность связывания РИ с инсулином, сопровождающаяся снижением срод-
ства РИ к гормону в 10 раз, увеличением скорости диссоциации комплекса рецептор-гормон, снижением 
размеров растворимого РИ; усиление гликолиза РИ в аппарате Гольджи; уменьшение числа РИ вследст-
вие интернализации; уменьшение продолжительности жизни РИ; нарушения синтеза РИ уменьшение 
сродства РИ; образование антител РИ [27]. Обнаружены молекулярные дефекты белков, передающих 
сигналы инсулина: снижение мембранной концентрации и активности внутриклеточных транспортеров 
глюкозы – GLUT4 в мышечной ткани [3]. 

Повышенная концентрация инсулина может сама дополнительно ослаблять клеточную реакцию на 
инсулин. При исследовании последствий воздействия избытка инсулина на деятельность РИ хронически 
обработка клеток инсулином показывала снижение уровня аутофосфолирирования тирозина и серина РИ 
ниже того, который наблюдается после кратковременного воздействия инсулином. Реакция уменьшения 
РИ происходит с их интернализацией с поверхности мембраны клетки внутрь как после краткосрочной, 
так и при долгосрочной инкубации с инсулином [23].  

В условиях высокого содержания инсулина в плазме, при ожирении или акромегалии, число РИ 
снижается, и чувствительность тканей-мишеней к инсулину уменьшается. Такая «снижающая» регуля-
ция обусловлена потерей рецепторов в результате их интернализации, т.е. процесса проникновения ин-
сулин-рецепторных комплексов в клетку путем эндоцитоза с помощью покрытых клатрином пузырьков. 
Интернализация служит средством регуляции количества рецепторов. «Снижающая» регуляция объясня-
ет отчасти ИР при ожирении и СД2. 

Введение крысам глюкозы (300 мг) вызывало пятикратное увеличение уровня инсулина в плазме и 
последующее уменьшение его связывания с плазматическими мембранами печени на 20-25%, но повы-
шение его связывания с мембранами комплекса Гольджи на 50-70%. Эти изменения были максимальны 
через 5-15 минут и полностью исчезали через 1 час. Они были обусловлены увеличением числа РИ во 
фракции комплекса Гольджи и снижением их числа в плазматических мембранах. Повышение концен-
трации инсулина в крови приводит к быстрой и обратимой транслокации РИ с поверхности клетки 
внутрь гепатоцитов без изменения их общего числа [26]. 

Чаще всего при характеристике ИР имеется в виду ИР печеночной, мышечной и жировой ткани. 
ИР мышечной ткани проявляется в снижении поступления глюкозы из крови в миоциты и её утилизация 
в мышечных клетках. ИР мышечной ткани связана и с малоактивностью. По физиологическим законам 
неактивный орган хуже кровоснабжается, поступление веществ в этот регион снижается, Количество РИ 
повысится на поверхности лишь после израсходования лимита питательных веществ в физической рабо-
те. ИР жировой ткани проявляется в резистентности к антилиполитическому действию инсулина, приво-
дящему к накоплению свободных жирных кислот и глицерина. ИР ткани печени характеризуется сниже-
нием синтеза гликогена и активацией процессов распада гликогена до глюкозы (гликогенолиз) и глюко-
неогенеза из аминокислот, лактата, пирувата, глицерина, в результате чего глюкоза из печени поступает 
в кровоток. Таким образом, ИР печени связана с направлением трансмембранного переноса в сторону 
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продукции извне наружу клетки. Запасание глюкозы в гликоген не может происходить одновременно с 
его мобилизацией. Имеет значение работа инсулинового сигнала, когда вместо глюкозы запасаются 
жирные кислоты – жировая инфильтрация клеток печени. Stumvoll M. (1999) показал различия в степени 
чувствительности перечисленных тканей: минимальную степень ИР и у здоровых и при СД2 проявляет 
мышечная ткань, промежуточную – печеночная, а максимальную – жировая. У здоровых для подавления 
липолиза в жировой ткани на 50% требуется не больше 10 мкЕД/мл, для 50% подавления продукции 
глюкозы печенью необходимо уже около 30 мкЕД/мл, а для увеличения на 50% захвата глюкозы мышеч-
ной тканью дозу инсулина необходимо увеличить до 100 мкЕД/мл. При сахарном диабете 2 типа эта 
пропорция сохраняется на более высоких дозах инсулина соответственно 30, 50 и 120 мкЕД/мл. ИР раз-
вивается раньше в печени и скелетных мышцах, тогда как жировая ткань какое-то время остается чувст-
вительной к инсулину [17]. Именно этим объясняется прибавка веса у пациентов с хронической передо-
зировкой инсулина и секретагогов. 

Если ИР – снижение чувствительности тканей к действию инсулина является защитным, следова-
тельно, опасность заключается в высокой чувствительности клеток. Восприимчивость клеток индивиду-
альна и определяется на уровне рецепторов, прежде всего их численностью, кластеризацией и сродством. 
Эти свойства  детерминируются следующими факторами: 1) типом ткани; 2) её функциональной активно-
стью; 3) интегрированной долей в общей активности организма; 4) емкостью функционального резерва; 5) 
степенью энергетической и пластической «задолженности». Более общими являются многообразные гене-
тические и приобретенные факторы, в том числе, весь спектр реактивности, подвижности и выносливости, 
лежащие в основе личностного темперамента. Полагаем, что причина повреждения клеток при СД связана 
с избыточным поступлением субстратов внутрь клетки при воздействии гиперинсулинемии на клетки по-
вышенной чувствительностью к инсулину, т.е. увеличенным количеством РИ на поверхности клеточной 
мембраны, что означает повышенную потребность в пластических и энергетических субстратах. Такая си-
туация возможна, например, при гиперинсулинемии на фоне стресса [11]. Описано возникновение гипе-
ринсулинемии и следующей за ней ИР при ожоговой травме, длительном воздействии гипокинезии, при 
краш-синдроме, инфаркте миокарда, постреанимационном периоде, при длительном курении, пищевом 
рационе с высоким содержанием жира. Снижение чувствительности тканей может происходить и после 
насыщения клеток, нуждающихся в восполнении энергии и субстратов для синтеза. Предположить, что 
такой процесс может затронуть все клетки организма, было бы неправильным, потому что в единицу вре-
мени в организме активизируется только часть клеток. При интегративной реакции на стресс происходит 
магистрализация микроцируляторного кровообращения и выключение периферических капилляров из ин-
тенсивного метаболизма [14]. По-видимому, именно так нужно понимать избирательность, селективность 
ИР, на которую указывали C. Nolan J. и соавторы [28]. Повышение глюкозы в условиях стресса также не 
может отражать ИР, поскольку диктуется системным энергетическим запросом. 

Понятие чувствительности к инсулину до сих пор не имеет четкой нормы, значение ниже которой 
рассматривалось бы как ИР. Однако известно, что при наиболее низких показателях значительно чаще 
наблюдаются ожирение, нарушение толерантности к глюкозе, повышение уровня липидов, повышение 
АД и нарушения в свертывающей системе крови по сравнению с остальной популяцией [5]. При измере-
нии чувствительности к инсулину у здоровых людей показатели колеблются в широких пределах. Такие 
же колебания наблюдаются и у больных с нарушением толерантности к глюкозе. В отношении диагно-
стики ИР существует ряд трудностей выбора оптимальной методики. Было разработано множество мето-
дик для оценки ИР. На современном этапе наибольшее внимание уделяется следующим методам количе-
ственной оценки действия инсулина: гиперинсулинемическому эугликемическому клэмпу и структур-
ным математическим моделям на основе внутривенного (минимальная модель, FSIGTT) и перорального 
теста на толерантность к глюкозе (ПТТГ) или определения содержания глюкозы и инсулина в крови 
натощак (с вычислением целого ряда индексов, в том числе (HOMA, QUICKI). В больших эпидемиологи-
ческих исследованиях применяются также укороченные варианты внутривенного теста на толерантность 
к глюкозе и ПТТГ с использованием принципов минимальной модели: FSIGTT, OSIG [5]. 

Эугликемический тест не может объективно оценивать наличие ИР, при его использовании ИР 
встречается более чем в 25% у практически здоровых лиц без ожирения, степень выраженности которой 
сопоставима с ИР, наблюдаемой у больных СД2. Минимальная модель при СД имеются серьезные огра-
ничения к его применению. Из-за ослабления стимулированной секреции инсулина в ответ на введение 
глюкозы, исходной гипергликемии и резкого снижения чувствительности к инсулину часто индексы ми-
нимальной модели близки к нулю. Кроме того, отмечается большая, чем при использовании клэмпа, ва-
риабельность результатов. Значения нормы индекса HOMA для детского возраста зависит от пола и воз-
раста. Эти индексы, однако, не могут провести различия между гепатической и периферической ИР. Ме-
тод широко применяется в клинической практике, однако вследствие высокой вариабельности данных не 
рекомендуется для использования с целью обычного скрининга. Математический индекс QUICKI, осно-
ванные на определении уровня глюкозы и инсулина плазмы натощак или в ходе ПТТГ, позволяют разли-
чать только крайние значения чувствительности периферических тканей к инсулину, плохо отражая уме-
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ренное снижение скорости утилизации глюкозы тканями. Индивидуальный разброс данных является 
достаточно большим. Таким образом, возможность использования математических моделей для конста-
тации ИР у конкретного пациента сомнительна, они подходят для оценки динамики чувствительности к 
инсулину [5]. Возможными биологическими маркерами ИР считают YKL-40, α-оксибутират, раствори-
мые CD36, лептин, резистин, интерлейкин-18, ретинол-связывающий протеин-4, чемерин [32]. С исполь-
зованием любой из этих технологий, существует большое разнообразие в чувствительности к инсулину у 
здоровых испытуемых, показатели которых могут совпадать с показателями больных СД. Следователь-
но, на основании измерения ИР, весьма сложно провести различия между обследуемыми больными с СД 
и без такового. С другой стороны этот факт подтверждает физиологичность ИР как реакции организма. 
Обратимость ее демонстрируется в случаях «нормальной или сохраненной» чувствительности к инсули-
ну, которая выявляется у определенной части больных, как правило, при нормальной или даже снижен-
ной массе тела. Недавние исследования и эксперименты выявили не связанные с ожирением происхож-
дение  ИР и СД2. Замечено, что пациенты, перенесшие некоторые виды бариатрической хирургии, про-
являют повышенную чувствительность к инсулину и даже ремиссию СД2 [21].  

Для объяснения генетической предрасположенности к ИР J. Neel в 1962 году выдвинул теорию 
«бережливого генотипа» [11], согласно которой организм человека в период благополучия и достатка в 
питании накапливает жиры и углеводы, а в период дефицита пищи сохраняет нормогликемию и более 
экономно расходует энергию за счет снижения уровня утилизации глюкозы в мышечной ткани, усиления 
глюконеогенеза и липогенеза. Данный механизм позволяет человеку выживать в периоды голода и под-
держивать организм в состоянии между здоровьем и болезнью в течение определенного времени. В про-
цессе филогенеза эта особенность метаболизма привела к значительной распространенности ИР в обще-
стве: она выявляется у каждого четвертого практически здорового человека.  

ИР – исторически сложившийся механизм адаптации организма человека к изменению внешних 
условий для поддержания энергетического баланса и нормального функционирования всех органов и 
систем [в 3]. Многие физиологические состояния предрасполагают к ИР: пожилой возраст, беремен-
ность, ночной сон, гиподинамия, пубертатный период, ожирение, инфекция, стресс, голодание, уремия, 
цирроз печени, кетоацидоз, антитела, блокирующие рецепторы инсулина, эндокринные заболевания 
(синдром Кушинга, акромегалия, феохромоцитома, глюкагонома, тиреотоксикоз, гипотиреоз) [24]. Су-
точные, сезонные, возрастные, связанные с беременностью, болезнями, колебания потребления пищи и 
расхода энергии требуют гомеостатической универсальности, в том числе способности изменять чувст-
вительность к инсулину, что позволяет межтканевой мембране оптимизировать переменный приток пи-
тательных веществ. Например, в ответ на их краткосрочный избыток, скелетная и сердечная мышцы ста-
новятся временно инсулинрезистентными, физиологическая адаптация способствует перенаправлению 
избытка питательных веществ в жировую ткань для хранения [28]. Методом НОМА было выявлено, что 
ИР встречается: у 10% лиц без метаболических нарушений; у 58% лиц с артериальной гипертонией;  у 
63% лиц с гиперурикемией; у 84% лиц с гипертриглицеридемией; у 88% лиц с низким уровнем холесте-
рина липопротеидов высокой плотности [22].  

Обнаружили зависимость индекса резистентности к инсулину у здоровых женщин от фазы менст-
руального цикла, показано его снижение в фоликуллярную фазу, коррелирующее со снижением уровня 
прогестерона в физиологии. У больных бронхиальной астмой  в 58,7% диагностируется состояние ИР в 
условиях тканевой гипоксии, изменения рН и кислотно-основного равновесия на фоне базисного лечения 
глюкокортикоидами и симпатомиметиками — снижается связывание инсулина с РИ за счет снижения 
как сродства РИ к инсулину, так и уменьшения их числа [4]. Факты о распространенности ИР в различ-
ной патологии указывают на адаптивное значение ИР не только для патологии углеводного обмена, но и 
для обмена веществ в организме в целом. 

Таким образом, накоплено огромное число фактов, позволяющих утверждать, что организм нуж-
дается и способен защищаться от избыточного действия инсулина. Но соединение их в систему так и не 
произошло, либо сдерживается инсулиновым лобби. 
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СОВРЕМЕННЫЕ АСПЕКТЫ СЕДАЦИИ ПРИ ЭНДОСКОПИЧЕСКИХ ИССЛЕДОВАНИЯХ 
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Аннотация. В статье освещается вопрос улучшение качества проведения эндоскопического ис-

следования у пациентов находящихся на лечении в отделении анестезиологии, реанимации и интенсив-
ной терапии.  

Эндоскопическое исследование заключалось в проведении бронхоскопии, гастроскопии, колоно-
скопии.  Выявлена и обоснована необходимость проведения седации при проведении эндоскопических 
исследований у пациентов в отделении реанимации. Проанализированы характерные особенности при-
менения препаратов для проведения седации при эндоскопических исследованиях. Проведена клиниче-
ская оценка их влияния на психоэмоцианальный фон пациента. Дано обоснование преимущества дек-
смедетомидина(дексдор) в качестве анальгоседации перед другими препаратами. Управляемая седация с 
использованием дексдора позволяет купировать болевой синдром с отсутствием депрессии центральной 
нервной системы, опасности угнетения дыхания и эмоцианального восприятия боли. Вегетативные из-
менения, возникающие после проведения седации и эндоскопических исследований, не требуют медика-
ментозного лечения в связи с последующей тенденцией к вегетативному равновесию в после эндоскопи-
ческом периоде. На основании полученных данных доказана клиническая эффективность предложенного 
метода седации при эндоскопических исследованиях, взаимосвязь с улучшением течения исследований, 
снижением числа и тяжести осложнений. 

Ключевые слова: эндоскопические исследования, седация, отделение реанимации, дексдор. 
 

MODERN SEDATION ASPECTS AT ENDOSCOPIC EXAMINATION 
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Astrakhan State Medical University, 
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Abstract.  The article highlights the issue of improving the quality of endoscopy in patients are treated at 

the department of anesthesiology and intensive care unit. 
Endoscopic study was the bronchoscopy, the gastroscopy, the colonoscopy. It was revealed the necessity 

of sedation during endoscopy in patients in the intensive care unit. The authors analyzed the characteristics of the 
use of drugs for sedation during endoscopic study. Clinical evaluation of their impact on the psycho-emotional 
status of the patient was carried out. The substantiation of the advantages of the Dexmedetomidine (Deksdor) as 
sedation analgesia over other drugs was proven. Controlled sedation with the Deksdor allows to stop pain with 
the absence of central nervous system depression, respiratory depression and danger emotional pain perception. 
After the sedation and endoscopy, the vegetative changes do not require medical treatment due to the subsequent 
tendency to vegetative equilibrium in post-endoscopic period. Based on the obtained data, it was proven the clin-
ical efficacy of the proposed method of sedation in endoscopic studies, the relationship with the improvement of 
the current study, a decrease in the number and severity of complications. 

Key words: endoscopy, sedation, intensive care unit, the Deksdor. 
 

Актуальность темы. Диагностические и лечебные эндоскопические вмешательства прошли дол-
гий эволюционный путь. Мнение, как пациентов, так и врачей об этой процедуре меняется с каждым 
днем. Если врачи отдают этим методам обследования все большее предпочтение, то у пациентов до сих 
пор остается негативное отношение к манипуляциям такого рода. Основными проблемами для пациента 
становятся в первую очередь дискомфортные, вызывающие болезненные ощущения, а также негативные 
психологические аспекты при проведении данных манипуляций.  Не смотря на это до сих пор эндоско-
пические исследования проводятся без устранения вышеописанных проблем [1, 7]. 

 Иногда эндоскопические исследования проводится под местной анестезией, однако существую-
щие местные анестетики при эндоскопических исследованиях не обеспечивает достаточной комфортно-
сти процедуры. В последнее время все большее предпочтение отдается методам общей анестезии, кото-
рые обеспечивают полное выключение сознания пациента [3, 4].С этой целью используются различные 
компоненты общей анестезии. Все это создает требования для полноценного обеспечения безопасности и 
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комфортности при эндоскопических исследованиях только в условиях операционной, в которой есть все 
необходимое материально-техническое обеспечение.  Таким образом, выполнение эндоскопических ис-
следований под наркозом не является рациональным, так как риск от его проведения превышает риски, 
связанные с самой процедурой [2, 5, 6]. 

Наиболее оптимальным и чаще всего используемым в европейских странах видом наркоза при эн-
доскопических исследованиях является седация. Седация –  контролируемый уровень медикаментозной 
депрессии сознания, при котором сохранены защитные рефлексы, обеспечивается адекватное дыхание и 
есть ответы на физические стимулы иливербальные команды [3, 4, 10]. 

Для проведения седации при эндоскопических исследованиях чаще всего используют мидазолам 
(дормикум) или пропофол. Применение мидазолама не вызывает у пациента каких-либо воспоминаний о 
прошедшей процедуре, а его недостатком является более длительный период пробуждения [4, 8]. Про-
пофол же обеспечивает быстрое пробуждение после седации, ценой некоторого риска сохранения вос-
поминаний о прошедшем исследовании [5].Однако основным их недостатком является угнетение само-
стоятельного дыхания пациента, что требует экстренного вмешательства врача анестезиолога-реаниматолога [6, 7]. 

В последнее время с целью седации для пациентов в отделении анестезиологии, реанимации и ин-
тенсивной терапии частного учреждения здравоохранения «Медико-санитарная часть» г.Астрахань все 
чаще используется дексдор(дексмедетомидин), который позволяет, легко контролировать уровень седа-
ции пациента, избежать резидуального действия препарата после окончания вмешательства,  сохранить 
полноценный контакт пациента с медицинским персоналом,  при  этом обеспечивает слабое анальгези-
рующее и анестезирующее  действие, в результате чего, уменьшаются неприятные ощущения у пациента 
во время проведения эндоскопических исследований, сохраняет стабильность основных показателей го-
меостаза [8, 9]. 

Все это улучшает качество проведения эндоскопического исследования у пациентов находящихся 
на лечении в отделении анестезиологии, реанимации и интенсивной терапии. 

Материалы и методы исследования. В отделении анестезиологии, реанимации и интенсивной 
терапии частного учреждения здравоохранения «Медико-санитарная часть» г. Астрахань под наблюде-
нием находились 156 пациентов в возрасте от 38 до 60 лет, после плановых и экстренных эндохирурги-
ческих оперативных вмешательств, которые за время наблюдения создавали предпосылки для проведе-
ния манипуляций в комфортных условиях. 

Показания к применению методов седации: минимальное инвазивное исследование; проведение не 
травматичных, но продолжительных, связанных с длительным позиционированием пациента, исследова-
ний, психоэмоциональная лабильность (страх, тревога). Манипуляции, как взятие биопсии или полипэк-
томия, не требующие дополнительного углубления седации. 

Суть метода заключается в введении десмедетомедина с начальной скоростью 0,2-1,4 мг/кг/ч. 
Скорость начальной инфузии после нагрузочной дозы изменяется на 0,4 мкг/кг/ч, которую в дальнейшем 
корригируется. 

Для оценки седативного эффекта и анальгезии при эндоскопических исследованиях использова-
лись шкала Ramsay и визуально-аналоговая шкала (ВАШ).  В комплексе стандартных методов монито-
ринга использовались показатели периферической гемодинамики, параметры внешнего дыхания, ки-
слотно-основного баланса, газов крови, глюкоза и кортизол сыворотки крови. При использовании раз-
личных схем седации обеспечивались безопасные и комфортные условия с сохранением самостоятельно-
го дыхания пациента, адекватным восстановлением психомоторных функции организма, позволяющие 
купировать болевой синдром с отсутствуем депрессии ЦНС, опасности угнетения дыхания и эмоцио-
нальное восприятие боли. 

Результаты и их обсуждение. У пациентов, получавших в качестве анальгоседации дексмедето-
медин, глубина седации поддерживалась в пределах 0-3 баллов по Ramsay, соответствующая умеренно-
му седативному эффекту с частичной амнезией. Интенсивность болевого синдрома в среднем соответст-
вовала 2,1±0,2 балла по ВАШ. Показанием к назначению аналгетика считали превышение уровня боли 
свыше 3-4 баллов.  

Изучение основных показателей гемодинамики у больных исследуемой группы показало, что 
функциональное состояние сердечно–сосудистой системы на исследуемых этапах оставалось стабиль-
ным и не имело отклонений от физиологической нормы. Можно отметить, что у некоторых больных ис-
следуемой группы изменения гемодинамических показателей носили мягкий и более управляемый ха-
рактер, на фоне хорошей анестезиологической защиты пациентов. 

У больных, исследуемых вовремя седации, отмечалась небольшая тенденция к увеличению уровня 
глюкозы сыворотки крови. Гипергликемия носила кратковременный характер, и к концу операции уро-
вень глюкозы возвратился к исходным значениям. У исследуемых пациентов содержание кортизола в 
сыворотке крови на высоте травматичного этапа седации увеличилось на 71%, а к концу операции на 
90% от исходного (р<0,05), что говорит о статистически достоверном повышении концентрации корти-
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зола по сравнению с исходными величинами. Но уровень гормона во всех случаях не достигал верхней 
границы нормы, отражая естественную реакцию коры надпочечников в условиях нагрузки на организм.  

Анализ полученных данных позволяет сделать вывод, что седация дексмедетомидином при эндо-
скопических исследованиях не уступает седации с применением стандартных седативных препаратов, 
значительно улучшает способности пациентов взаимодействовать и общаться с персоналом отделения 
анестезиологии, реанимации и интенсивной терапии по сравнению с пациентами, получающими тради-
ционно принятые седативные препараты, при отсутствие депрессии дыхания и развития делирия.  

 
Литература  

 
1. Казанцев Д.А., Попов А.С., Экстрем А.В. Объективизация болевого синдрома с целью созда-

ния индивидуального протокола послеоперационного обезболивания в анестезиологии и реаниматологии 
// Современные проблемы науки и образования. [электронный журнал]. 2015. № 4. URL: www.science-
education.ru/127-20898. 

2. Казанцев Д.А., Экстрем А.В., Попов А.С. Внедрение протоколов лечения послеоперационной 
боли в Волгоградской области // Вестник Волгоградского государственного медицинского университета. 
2010. № 1. С. 67–69.    

3. Китиашвили И.З. Периоперационные изменения показателей гомеостаза под влиянием опера-
ций и анестезии с применением ксенона. Диссертация на соискание ученой степени доктора медицин-
ских наук // ГУ «Научно-исследовательский институт общей реаниматологии РАМН». Москва, 2006. 

4. Китиашвили И.З., Власов А.С., Парфенов Л.Л., Миньковецкий В.Д., Закляков К.К.                        
Влияние различных методов анестезии на эндокринно-метаболическое звено хирургического стресс-
ответа при гистерэктомии // Регионарная анестезия и лечение острой боли. 2010. Т. 4. № 3 . С. 18–26. 

5. Китиашвили И.З., Осипова Н.А., Ветшева М.С.  Пути повышения эффективности тотальной 
внутривенной анестезии // Вестник интенсивной терапии. 2000. № 4. С. 64. 

6. Попов А.С., Экстрем А.В., Казанцев Д.А. Послеоперационная анальгезия в комплексе анесте-
зиологического пособия на основе объективизации периоперационной оценки боли // Фундаментальные 
исследования. 2015. № 1–9. С. 1907–1910. 

7. Экстрем А.В., Попов А.С. Профилактика боли в ближайшем послеоперационном периоде с ис-
пользованием нестероидного противовоспалительного препарата «Ксефокам» // Вестник Волгоградского 
государственного медицинского университета. 2004. № 12. С. 46–50.   

8. Jakob S.M., Ruokonen E., Grounds R.M. et al. Dexmedetomidine vs midazolam or propofol for seda-
tion during prolonged mechanical ventilation: two randomized controlled trials // JAMA. 2012. V. 307. P. 1151–1160. 

9. Ruokonen E., Parviainen I., Jakob S.M. et al. Dexmedetomidine versus propofol/midazolam for long-
term sedation during mechanical ventilation // Intensive Care Med. 2009. V. 35. P. 282–290. 

10. Venn R.M., Karol M.D., Grounds R.M. Pharmacokinetics of dexmedetomidine infusions for sedation 
of postoperative patients requiring intensive care // Br. J. Anaesth. 2002. V. 88. P. 669–675. 

 
References  

 
1. Kazantsev DA, Popov AS, Ekstrem AV. Ob"ektivizatsiya bolevogo sindroma s tsel'yu sozda-niya in-

dividual'nogo protokola posleoperatsionnogo obezbolivaniya v anesteziologii i reanimatologii // Sovremennye 
problemy nauki i obrazovaniya. (Elektronnyy zhurnal). 2015; 4. Russian. URL: www.science-education.ru/127-20898. 

2. Kazantsev DA, Ekstrem AV, Popov AS. Vnedrenie protokolov lecheniya posleoperatsionnoy boli v 
Volgogradskoy oblasti. Vestnik Volgogradskogo gosudarstvennogo meditsinskogo universiteta. 2010;1:67-9. 
Russian.    

3. Kitiashvili IZ. Perioperatsionnye izmeneniya pokazateley gomeostaza pod vliyaniem operatsiy i anes-
tezii s primeneniem ksenona. Dissertatsiya na soiskanie uchenoy stepeni doktora meditsinskikh nauk. GU 
«Nauchno-issledovatel'skiy institut obshchey reanimatologii RAMN». Moscow; 2006. Russian. 

4. Kitiashvili IZ, Vlasov AS, Parfenov LL, Min'kovetskiy VD, Zaklyakov KK. Vliyanie razlichnykh me-
todov anestezii na endokrinno-metabolicheskoe zveno khirurgicheskogo stress-otveta pri gisterektomii. Regio-
narnaya anesteziya i lechenie ostroy boli. 2010;4(3):18-26. Russian. 

5. Kitiashvili IZ, Osipova NA, Vetsheva MS.  Puti povysheniya effektivnosti total'noy vnutrivennoy 
anestezii. Vestnik intensivnoy terapii. 2000;4:64. Russian. 

6. Popov AS, Ekstrem AV, Kazantsev DA. Posleoperatsionnaya anal'geziya v komplekse anesteziologi-
cheskogo posobiya na osnove ob"ektivizatsii perioperatsionnoy otsenki boli. Fundamental'nye issledovaniya. 
2015;1(9):1907-10. Russian. 

7. Ekstrem AV, Popov AS. Profilaktika boli v blizhayshem posleoperatsionnom periode s ispol'zova-
niem nesteroidnogo protivovospalitel'nogo preparata «Ksefokam». Vestnik Volgogradskogo gosudarstvennogo 
meditsinskogo universiteta. 2004;12:46-50.  Russian. 

70



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

  

8. Jakob SM, Ruokonen E, Grounds RM, et al. Dexmedetomidine vs midazolam or propofol for sedation 
during prolonged mechanical ventilation: two randomized controlled trials. JAMA. 2012;307:1151-60. 

9. Ruokonen E, Parviainen I, Jakob SM, et al. Dexmedetomidine versus propofol/midazolam for long-
term sedation during mechanical ventilation. Intensive Care Med. 2009;35:282-90. 

10. Venn RM, Karol MD, Grounds RM. Pharmacokinetics of dexmedetomidine infusions for sedation of 
postoperative patients requiring intensive care. Br. J. Anaesth. 2002;88:669-75. 

 
Библиографическая ссылка: 
Киреев В.Ю., Китиашвили Д.И. Современные аспекты седации при эндоскопических исследованиях // Вестник но-
вых медицинских технологий. Электронное издание. 2016. №1. Публикация 2-3. URL: 
http://www.medtsu.tula.ru/VNMT/Bulletin/E2016-1/2-3.pdf (дата обращения: 09.02.2016). DOI: 10.12737/18558. 

 

71



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

  

УДК: 616-008.615, 616-008.9 
 

DOI: 10.12737/18559 

ПОВРЕЖДЕНИЕ КЛЕТОК ПРИ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ ВЫЗВАНО ИЗБЫТОЧНЫМ  
ДЕЙСТВИЕМ ИНСУЛИНА 

 
Р.Т. МАКИШЕВА  

 
ФГБОУ ВПО «Тульский государственный университет», медицинский институт, 

ул. Болдина, д. 128, Тула, Россия, 300028 
 

Аннотация. Накопились работы, в которых сформировался вывод о приспособительном значении 
инсулинорезистентности. Существуют доказательства того, что гиперсекреция инсулина может предше-
ствовать и вызывать инсулинорезистентность. В связи с этим, важна причина, которая принуждает орга-
низм сократить чувствительность тканей к инсулину. В настоящем обзоре мы предлагаем обсудить во-
просы, какие ткани при сахарном диабете оказываются уязвимыми для повреждения. Куда должна уст-
ремиться глюкоза при интенсивной терапии сахарного диабета, нацеленной на эугликемию? Уязвимость 
клеток определяется степенью чувствительности, объемом перфузии крови, функциональной значимо-
стью ткани. Чувствительность клеток детерминируются типом ткани; её функциональной активностью; 
интегрированной долей в общей активности организма; емкостью функционального резерва; степенью 
энергетического и пластического дефицита. Избыточное влияние инсулина на ткань проявляется гипок-
сией и накоплением гликогена. Инсулинотерапия не предотвращает развития дегенеративных поражений 
в почках, головном мозге, сетчатке и сердечной мышце. В условиях комплексного лечения сахарного 
диабета 2 типа и нормализации углеводного обмена не наступает полной репарации мембранных систем 
вследствие непрерывности интенсивной инсулинотерапии. Длительное воздействие инсулина в избыточ-
ных дозах приводит к накоплению повреждений, развитию осложнений, делает заболевание неизлечи-
мым. Необходимость развития механизмов защиты клеток от повреждения очевидна. Полагаем, чтобы 
снизить напряжение, вызванное гиперинсулинемией, одной инсулинорезистентности недостаточно. По-
вреждение запускает механизмы компенсации. Практика непрерывного применения высоких доз инсу-
лина с целью преодоления инсулинорезистентности должна быть прекращена. Необходимо пересмотреть 
показания к инсулинотерапии и ее продолжительность. 

Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, гиперинсулинемия, повреждение клеток. 
 

CELL DAMAGE IN DIABETES MELLITUS CAUSED BY EXCESSIVE ACTION OF INSULIN 
 

R.T. MAKISHEVA 
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Abstract. In many scientific works the conclusion about the adaptive significance of insulin resistance 
was formed. There is evidence that insulin hypersecretion may precede and cause insulin resistance. In this re-
gard, a reason is important that forces the organism to reduce the sensitivity of tissues to insulin. In the present 
review, the authors propose to discuss the issues, which are the tissues with diabetes vulnerable to damage. 
Where must push glucose during intensive therapy of diabetes mellitus, aimed at euglycemia? The vulnerability 
of cells is determined by the degree of sensitivity, the volume of blood perfusion, the functional significance of 
the tissue. The sensitivity of the cells is determined by tissue type; its functional activity; share of the total inte-
grated activity of the organism; functional reserve capacity; degree of energy and plastic deficit.  

Excess effect of insulin on the tissue is hypoxia and accumulation of glycogen. Insulin therapy does not 
prevent development of degenerative lesions in the kidneys, brain, retina and heart muscle. In terms of complex 
treatment of diabetes mellitus type 2 and normalization of carbohydrate metabolism does not occur full repara-
tion of membrane systems due to the continuity of intensive insulin therapy. Prolonged exposure to insulin in 
excessive doses leads to damage accumulation and the development of complications makes the disease incura-
ble. The need to develop mechanisms to protect cells from damage is evident. The authors suggest that to reduce 
the tension caused by hyperinsulinemia, insulin resistance is not sufficient. Damage triggers compensatory me-
chanisms. The practice of continuous use of high doses of insulin to overcome insulin resistance should be ter-
minated. It is necessary to revise the indications for insulin therapy and its duration. 

Key words: diabetes type 2 diabetes, hyperinsulinemia, cell damage. 
 
Накопились работы, в которых сформировался вывод о приспособительном значении инсулиноре-

зистентности  (ИР) [9, 11, 24, 43, 32-35]. Barbara E. Corkey в Banting Lecture 2011 года назвала базаль-
ную гиперинсулинемию (ГИ) основной причиной ИР, ожирения и диабета. Причины гиперинсулинемии – 
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пищевые стимуляторы секреции инсулина. Аспартам, сукралоза и, особенно, сахарин и железо увеличи-
вают базальную и стимулированную секрецию инсулина не меньше, чем глюкоза [25]. Повышенные фо-
новые уровни инсулина экологически индуцированы, накладываются на восприимчивый генетический 
фон. Другой причиной увеличения уровня инсулина в крови может быть связано с токсическим действи-
ем на инсулоциты, например пищевых и экологических нитрозаминов. Существуют доказательства того, 
что гиперсекреция инсулина может предшествовать и вызывать ИР. Например, грызуны, которым вво-
дился инсулин с помощью имплантированных мини-помп, становились гиперинсулинемическими и ин-
сулинорезистентными с нарушением толерантности к глюкозе. Кроме того, в клинических исследовани-
ях, ингибирование ГИ диазоксидом у тучных людей приводит к потере веса и уменьшает уровни инсу-
лина без ущерба толерантности к глюкозе. Эти исследования подтверждают, что ГИ может приспособи-
тельно привести к ИР и снижению секреции инсулина у гиперинсулинемических лиц [25].  

В связи с этим важно определить причину, которая принуждает организм сократить чувствитель-
ность тканей к инсулину. C. J. Nolan применяет термины «индуцированной питательными веществами 
травмы», «питательной токсичности», «губительного чрезмерного действия инсулина». В качестве аргу-
ментации формулируется следующее: «при преодолении ИР снижение гликемии поставляет еще больше 
питательных веществ в уже перегруженные ткани, что может парадоксально усилить метаболические 
повреждения в критических тканях» [32].  

В настоящем обзоре мы предлагаем обсудить вопросы, какие ткани при сахарном диабете (СД) 
оказываются уязвимыми для повреждения. Куда должна устремиться глюкоза при интенсивной терапии 
СД, нацеленной на эугликемию? Чтобы сформировать ответ на этот вопрос необходимо обозначить ос-
новные концепции и принять их аксиоматичность. Как указывал Н.С. Правдин (1934) [1] порогов повре-
ждающего действия может быть столько же, сколько систем организма реагирует на введение вещества, 
поэтому при определении критерия вредности (безвредности) решающую роль играет адекватный выбор 
показателя степени влияния вещества на уровень гомеостаза, на способность организма адекватно реаги-
ровать на его воздействие. Эффект гормона определяет не только его уровень секреции, но и скорость 
его доставки к органу, чувствительность тканей. Следовательно, уязвимость клеток определяется функ-
циональной значимостью ткани, объемом перфузии крови и степенью рецепторной численности и чувст-
вительности. Количество рецепторов к инсулину на поверхности клеточной мембраны изменчиво, сте-
пень их кластеризации детерминируются типом ткани; её функциональной активностью; интегральной 
долей в общей активности организма; емкостью функционального резерва; степенью энергетического и 
пластического дефицита. Индивидуальным для каждого организма является комплекс и степень вовле-
ченности разнообразных тканей в адаптационные реакции. Наиболее вероятной является активность 
жизненно важных функций головного мозга, сердца, почек, глаз, печени, сосудов. Деление тканей на 
инсулинзависимые и инсулинонезависимые устарело. Жизненно важные ткани, названные инсулиноне-
зависимыми, наиболее тяжело поражаются при сахарном диабете. Энергетические и пластические по-
требности ткани повышают количество и чувствительность рецепторов к инсулину [8]. Ограничение 
представлений о биологическом действии инсулина в качестве регулятора тканевой утилизации глюкозы 
вызвано ограничительным влиянием диагностического метода. Оценка степени ИР по уровню глюкозы 
также не верна, так как гликемия является интегрированным показателем не только утилизации, но и 
продукции в условиях энергодефицита. Гипергликемия при СД часто вызвана постгипогликемическим 
компенсаторным повышением. 

Механизмом развития патологии в тканях больного диабетом принято считать снижение утилиза-
ции глюкозы в клетках вследствие дефицита инсулина. Потребность в энергетических затратах, как по-
лагали, восполняется за счет активации липолиза и протеолиза. Нельзя исключать активность этих про-
цессов с целью восполнения пластического дефицита. Вошел в многочисленные работы тот факт, что 
параллельно отмечается накопление в сердечной мышце триглицеридов, фруктозо-6-фосфата, гликогена 
и других полисахаридов. Здесь уместно отметить, что поступление этих субстратов в цитоплазму инду-
цируется инсулином, а, следовательно, его функция не только не нарушена, напротив, избыточна. В па-
тогенезе утолщения базальной мембраны капилляров, венул и артериол миокарда у больных СД прини-
мают участие избыточное отложение PAS-позитивных веществ, преждевременное старение перицитов, 
накопление коллагена [17]. Отмечено, что повышение содержания гликогена обнаруживается в сердце до 
длительного ишемического события [30]. Сердца крыс, подвергнутых ишемии и реперфузии в присутст-
вии инсулина имели на 58% (р<0,05) больше гликогена по сравнению с сердцами, подвергнутых этим 
процедурам без инсулина [30]. Образование гликогена является распространенным эффектом биологиче-
ского действия инсулина. 

Гликогенной инфильтрации посвящена статья Большой медицинской энциклопедии (БМЭ) со 
ссылками на работы В. Пашутина (1878) и других исследований [2]. Любопытно, что эти работы, напи-
санные в доинсулиновую эру, сдерживали выводы Л.В. Соболева об открытии инсулина. Теперь после 
получения результатов интенсивной инсулинотерапии должны быть переосмыслена последовательность 
поражения тканей при СД. Приведем скорректированную цитату статьи в БМЭ: «В целом ряде органов 
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при СД обнаруживаются значительные гликогенные отложения. С большим постоянством гликоген от-
кладывается в почечном эпителии петель Генле, и в части извитых канальцев. Количество его может 
быть так велико, что на свежеразрезанном органе макроскопически удается реакция с йодом. Клетки вы-
глядят набухшими и как бы пустыми или резко вакуолизированными. Описанные изменения почек счи-
таются верным морфологическим признаком диабета. В печени гликоген присутствует при СД не только 
в цитоплазме, но и в ядрах. Ядра при этом набухают, лишаются хроматинового рисунка и получают пу-
зырькообразный вид, в них находят различной величины капли гликогена. Гликоген откладывается в 
глиальной ткани головного мозга, редко – в ганглиозных клетках, зрительном нерве и сетчатке глаза. 
Помимо диабета гликогенная инфильтрация наблюдается при расстройствах кровообращения, в печени и 
в почках при венозном застое, ишемических участках. По краю инфарктов почек и миокарда содержа-
щими гликоген оказываются не только эпителий и мышечные волокна, но и соединительнотканные клет-
ки, эндотелий и лейкоциты. Одна и та же гистологическая картина гликогенных отложений может полу-
читься вследствие избыточного поступления или резорбтивного усвоения углеводов, благодаря умень-
шению способности клетки к дальнейшей переработке питательного субстрата, в результате молекуляр-
ного распада клетки» [2]. Таким образом, предыдущими поколениями исследователей было описано со-
путствие отложения гликогена диабету и ишемии. Это позволяет сделать вывод, что гликогенная ин-
фильтрация отражает избыточное действие инсулина на организм, и систематизировать современные 
исследования. Избыток инсулина способствует быстрому поступлению веществ в клетку, набуханию и 
некрозу [8]. 

При исследовании морфологических изменений в почках белых крыс после введения инсулина 
нами описаны отложения гликогена в эпителии канальцев почек, развитие венозного застоя, клубочко-
вой гиперфильтрации и гиперволемии, артериальной гипертензии, глюкозурии, гликозилирования мем-
бран, микроальбуминурии [12]. В тканях головного мозга крыс после введения инсулина обнаружены 
типичные для гипоксического поражения нервной ткани нарушения: отложение гликогена в клетках 
глии,  гипертрофия этих клеток, расширение сосудов, выраженный отек вокруг клеток и сосудов, агрега-
ция и диапедез эритроцитов [14]. При исследовании влияния инсулина на фоне иммобилизации в голов-
ном мозге обнаруживались: истощение гликогена, пролиферации глиальных элементов, расширение со-
судов, полнокровие, слайджи, агрегация эритроцитов, некробиотические изменения. Введение инсулина 
после плавательного стресса приводило к обеднению гликогена астроцитарных клеток, более выражен-
ному полнокровию, периваскулярному отеку, слайджу, агрегации эритроцитов, лизису ядер и клеток, 
образованию клеток-теней, в ряде полей зрения – опустошению клеток, появлению фокальных участков 
некроза и кровоизлияний [13]. Эти факты позволяют заключить, что избыточное влияние инсулина на 
ткань проявляется гипоксией и накоплением гликогена. Расход гликогена отмечен при выраженных 
стрессорных воздействиях. 

Сообщалось о развитии инфаркта при глюкозотоксичности и наличии несколько слоев защиты от 
перегрузки глюкозой. Описано, что в сердце инсулин-сенсибилизирующие агенты могут привести к лик-
видации некоторых из защит и цитотоксическим повреждениям [43]. От последствий перегрузки глюко-
зой при нарушениях метаболизма у больных с ожирением и диабетом сердце защищает ИР [43]. Чрез-
мерная сердечная сигнализация инсулина усугубляла систолическую дисфункцию, индуцированную 
прессорной перегрузкой у грызунов. Напротив, снижение инсулина плазмы приводило к улучшению по-
казателей систолической функции, снижало сердечную гипоксию, индуцированную давлением перегруз-
ки [42]. В целом ряде рандомизированных исследований обнаружено возрастание ишемической болезни 
сердца, инфарктов сердца и мозга, случаев госпитализации по поводу сердечной недостаточности на фо-
не интенсивной терапии инсулином, секретагогами, глитазонами [19]. 

Показано, что инсулин вызывает набухание клеток в печени, изменяя процессы проникновения и 
выхода электролитов из них [38]. Инсулин индуцирует накопление внутриклеточных ионов К+ и Nа+ в 
результате согласованной активации обмена Nа+/Н+, симпорта (сочетанного транспорта двух различных 
молекул или ионов через мембрану в одном направлении в общем несущем механизме) Nа+/К+/2Cl- и 
Nа+/К(+)-АТФазы. Следует заметить, что мышление исследователей ограничивает представление о роли 
инсулина в избирательной проницаемости глюкозы, в то время как инсулин, являясь регулятора пиноци-
тоза, обеспечивает поступление раствора, содержащего все плазменные составляющие. Избирательное 
поступление какого-либо субстрата в таких условиях сомнительно. 

Инсулин-индуцированный клеточный отек имеет решающее значение для стимуляции синтеза 
белка и гликогена в печени, а также ингибирования аутофагического протеолиза. Роль клеточного отека 
рассматривается в качестве триггера сигнальной трансдукции инсулина. Клеточное обезвоживание 
ухудшает сигнализацию инсулина и может быть основной причиной ИР, которая развивается в условиях 
системной гиперосмолярности, пищевой депривации, уремии, оксидативного стресса, и несбалансиро-
ванной продукции контринсулярных гормонов [39]. Изменение гидратации влияет на клеточные функ-
ции на нескольких уровнях (например, транскрипцию, синтез белков, в том числе  фосфатсодержащих и 
метаболизм)[39]. Полагают, что изменения в клеточной гидратации не только способствуют регуляции 
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обмена веществ, но и критически определяет клеточный ответ на различные виды стресса. В то время как 
клеточный отек запускает анаболизм и защищает клетки от теплового и окислительного стресса, клеточ-
ная дегидратация способствует ИР, катаболизму и повышает чувствительность клеток к стресс-
индуцированнному повреждению. Внутриклеточное накопление осмолитических органических веществ, 
задержка клеточного цикла и экспрессия белков теплового шока обеспечивают клеточную толерантность 
к гиперосмолярности и защиту от стрессоров в условиях обезвоживания [37]. 

Морфология СД2 изобилует проявлениями набухания клеток эндотелия. Полагаем, что способ-
ность к непрерывному делению, следовательно, высокая чувствительность к инсулину и низкая способ-
ность к ИР, близкое к субстратам расположение, нарушения реологии и гемодинамики делает эндотелий 
наиболее уязвимой мишенью в условиях ГИ и избытка питательных веществ. При СД2 часто резкому 
набуханию подвергаются цитоплазматические отростки эндотелиальных клеток с просветлением мат-
рикса и вакуолизацией органелл цитоплазмы [5]. Описаны изменения эндотелиальных клеток: отек, об-
разование вакуолей, набухание митохондрий, расширение канальцев эндоплазматической сети, эндоте-
лиальные клетки с большим количеством пиноцитозных пузырьков, рибосом и полисом. При тяжелой 
форме СД2 обнаружено образование крупных вакуолей, дистрофические и деструктивные изменения 
органелл вплоть до разрушения клеток, изменения интерстиция характеризовались набуханием и отеком 
основного вещества и соединительной ткани. Повышенная осмиофилия матрикса митохондрий, дестаби-
лизация и разрыхление мембранных компонент органелл, наличие просветленных участков цитоплазмы. 
В тяжелых случаях отмечалось резкое снижение репаративных процессов и значительная деструкция 
плазматических и внутриклеточных мембран, просветление и отечность цитоплазмы, повреждение ядер-
ного аппарата. Обнаружилось, что в условиях комплексного лечения СД2 и нормализации углеводного 
обмена − полной репарации мембранных систем не наступает. Причиной, как мы полагаем, является фон 
интенсивной инсулинотерапии.  

В периферических тканях, например, коже ампутированной по поводу диабетической стопы ко-
нечности наблюдаются признаки повреждения эндотелия, снижения активности обмена веществ, нару-
шения микроциркуляции и торможение процессов репарации. В капиллярах и артериолах дермы при 
СД2 выявляются [3] признаки плазматического пропитывания, отек, разрыхление и разрастание соеди-
нительной ткани сосочкового слоя дермы. В мелких артериолах отмечается размытость эластической 
мембраны, а также видны слущенные в просвет эндотелиоциты. Отмечается выраженное плазматическое 
пропитывание сосудистой стенки, которое может захватывать как поверхностные отделы интимы, так и 
всю толщу сосудистой стенки. Обнаружено увеличение количества кровеносных сосудов, сужение их 
просвета, повреждение эндотелия микрососудов кожи. При иммуногистохимическом изучении с приме-
нением антител к коллагену IV типа показало целостность базальной мембраны сосудов кожи без при-
знаков утолщения и расслоения. В реакции с антителами эндотелиальных клеток CD31 выявлялась рав-
номерная экспрессия антигена в эндотелии сосудов, что свидетельствует об их физиологическом состоя-
нии. Наблюдается тенденция к снижению экспрессии рецепторов к эндотелиальному сосудистому фак-
тору роста, что свидетельствует о падении пролиферативного потенциала эндотелия и нарушении про-
цессов регенерации сосудов. Иммуногистохимическое изучение кожи больных диабетом показало отек, 
разрыхление и разрастание соединительной ткани сосочкового слоя дермы, расслоение волокон, образо-
вание полостей, лейкоцитарную инфильтрацию, уменьшении способности кератиноцитов к пролифера-
ции; тенденции к снижению либо отсутствие экспрессии кератиноцитами маркера антиапоптоза белка 
bcl-2, что указывает на возникновение апоптоза в эпидермисе. Суммарным эффектом таких изменений 
является гибель кожи как органа [3]. 

Особую роль в повреждении клетки отводят нарушению гомеостаза кальция. Свободный кальций 
в цитозоле присутствует в исключительно низких концентрациях по сравнению с таковым вне клетки. 
Ишемия вызывает увеличение концентрации кальция в цитозоле путем его избыточного поступления 
через плазматическую мембрану и высвобождения из митохондрий и эндоплазматической сети [15]. По-
вышение транспорта кальция в клетки под влиянием инсулина экспериментально подтверждено [28]. 

Шт-М. Милку (1969) обращал внимание на то, что инсулинотерапия не предотвращает развития 
дегенеративных поражений в почках, сетчатке и сердечной мышце [10]. При переходе на инсулин риск 
развития диабетической ретинопатии (ДР) достоверно ассоциирован с более высокой распространенно-
стью макулярного отека и ухудшением остроты зрения. Прогрессированию ДР может вызвать быстрая 
нормализация углеводного обмена после начала интенсивной инсулинотерапии при плохо компенсиро-
ванном СД1 либо при СД2 при переходе от пероральных антидиабетических препаратов на инсулин. В 
последнем случае вероятность утяжеления ДР достигает 100%, а риск слепоты или ухудшения зрения 
возрастает в 3 раза [22].  

При лечении инсулином снижение интеллекта значительнее, чем без лечения. Гиперинсулинемия 
является фактором риска деменции альцгеймеровского типа независимо от цереброваскулярного пора-
жения. Это связано с тем, что инсулин может проникать через гематоэнцефалический барьер, также пе-
риферическое введение инсулина у пожилых лиц может вызывать повышение уровня специфического 
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амилоидного белка в цереброспинальной жидкости, который является косвенным маркером риска позд-
него начала болезни Альцгеймера. В мозге идентифицированы инсулиновые рецепторы, прежде всего в 
области гиппокампа и коры [18].  

Нельзя обойти вниманием современное понимание роли дисфункции митохондрий и гиперпро-
дукции ими митохондриального супероксида (СОД)  в активации повреждения тканей при диабете [4]. 
Для перекисного окисления типично повреждение плазматической мембраны, гидролиз мембран, меха-
но-осмотическое растяжение и адсорбция на мембране полиэлектролитов. Происходит изменение функ-
ции инсулиновых рецепторов, ионных каналов, пиноцитоз, выход внутриклеточных метаболитов (АДФ, 
ионов, ферментов, субстратов клеток); изменяется мембранный потенциал, что ведет к набуханию клеток 
из-за нарушения транспортных систем ионов, баллонной дистрофии и сглаживанию градиентов ионов; 
способствует входу ионов Na+ и Са2+, активирует мембранную фосфилипазу А и изменяет синтез и ба-
ланс лейкотриенов – простагландинов [7]. В этих исследованиях вуалируется действие терапии, и причи-
ны повреждений считают неизбежным последствием наследственности. Причины увеличения свободно-
радикального (СР) повреждения считают генетически детерминированными и ведущими к клеточным 
повреждениям [29]. Гипергликемия ассоциируется с увеличением повреждений ДНК и аберрантной экс-
прессия и-РНК и генов, связанных с развитием ряда биологических процессов, таких как воспаление, 
репарация ДНК, продукции активных форм кислорода и антиоксидантной защиты [46]. Узловым посту-
латом основоположника СР теории старения D. Harman  является «аккумуляция» СР кислорода во всех 
клетках человеческого организма в связи с возрастом и старением. Что здесь ab ovo? Сопоставление экс-
периментальных и клинических исследований часто вносит сумятицу в вопросы обозначения причинно-
го фактора, вытекающего из него признака и сопутствующего симптома того или иного процесса, и это, 
конечно, требует систематизации. Работы по общей патологии [45] полагают, что клеточные поврежде-
ния первично являются источником СР и причиной каскада реакций, обусловливающих окислительный 
стресс. Могут ли СР накапливаться? Продолжительность жизни СР мала (доли секунды). Время жизни 
СР в большей степени зависит не от степени делокализации неспаренного электрона, а от стерического 
экранирования радикального центра объемистыми заместителями, препятствующими реакциям СР меж-
ду собой. Важность стерических препятствий свидетельствует о том, что понятие стабильность СР отно-
сится главным образом не к термодинамическим (например, энергия разрыва связи С-Н), а к кинетиче-
ским свойствам, т.е. к скорости реакций, в которых СР гибнет [16]. Есть возражения, что накапливаются 
повреждения вследствие окислительного стресса и уже их накопление ведет к старению. Затем появи-
лись сомнения в том, что митохондриальный окислительный стресс является причиной старения. Сни-
жение уровня энергетического метаболизма и усиление окислительного стресса в митохондриях моло-
дых мышей линии Mclk1+/- обеспечивает практически абсолютную защиту от ассоциированного с воз-
растом снижения функциональности митохондрий. Такое измененное состояние митохондрий оказалось 
взаимосвязано со значительным снижением скорости формирования окислительных биомаркеров старения [31]. 

Поиск причин вредного воздействия СР пытались рассматривать как результат жизнедеятельности 
и дыхания в среде, богатой кислородом [21]. Однако, недавно выяснилось, что при гипоксии способность 
клеток поглощать глюкозу возрастает: не обнаружено существенной разницы в поглощении глюкозы 
между нормо- и гипергликемическими эндотелиальными клетками бычьей легочной артерии и аорты. 
Кроме того, поглощение глюкозы увеличилось, а не снизилось, после уменьшения напряжения кислоро-
да [44]. 

Основоположник теории накопления СОД-дисмутазы в качестве основополагающей причины раз-
вития осложнений СД M. Brownlee [23] поясняет, каким образом были установлены причины поврежде-
ния клетки глюкозой: проводилось гистохимическое исследование с краской, которая меняет цвет при 
увеличении напряжения на мембране митохондрий, и было обнаружено, что внутриклеточная гипергли-
кемия действительно увеличивает напряжение митохондриальных мембран и повышает образование су-
пероксида выше критического порога [27]. Это исследование проводилось с инкубацией культуры эндо-
телиальных клеток бычьей аорты в растворе, содержащем заменимые и незаменимые аминокислоты, 
антибиотики, глюкозу, глюкозамин и др. вещества. Таким образом, это влияние глюкозы на клетки с 
камбиальным ростом. Такие клетки не способны развивать защитную ИР. Здесь важно обратить внима-
ние на образование СР в этом исследовании влияло повышение уровня глюкозы внутри клетки. Увели-
чение усвоения глюкозы эндотелиальных клеток, является предполагаемым инициирующим событием, 
которое вызывает системные сосудистые нарушения у лиц с СД [44]. Увеличение уровня глюкозы внут-
ри клетки невозможно без участия инсулина, следовательно, образование СР связано с его действием. 
Гипергликемия еще не модель СД, экстраполировать результаты, полученные при увеличении глюкозы в 
крови на процессы, связанные с СД не правомочно.  

С окислительным стрессом связывают повреждение ДНК и апоптоз, которые участвуют в дис-
функции панкреатических β-клеток, ИР, формировании сосудистых осложнений. Причиной развития 
диабетических сосудистых осложнений называют аномалии в теломеразной системе [36]. Была обнару-
жена [1] обратная корреляция между скоростью укорочения теломер и антиоксидантной активностью. 
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Подчеркивается, что антиоксиданты не только останавливают ускоренное укорочение теломер, вызван-
ное окислительным стрессом, но и увеличивают продолжительность репликативной жизни клеток, за-
медляя процесс укорочения теломер. Фактором инициации СР окисления при различных формах патоло-
гии инфекционной и неинфекционной природы может служить недостаточность ферментного звена ан-
тиоксидантной системы [20]. Угрозой СР стали наукообразно запугивать обывателей, потенцируя про-
дажи антиоксидантных препаратов. Однако, результаты рандомизированных исследований антиокси-
дантной терапии при СД оказались в основном негативными [40]. III фаза исследования было прежде-
временно остановлена из-за застойной сердечной недостаточности и смертности [26]. Разгорается дис-
куссия, считающая, что имеющиеся клинические данные позволяют усомниться в выводе о благотворной 
роли применения неспецифических антиоксидантов для борьбы с осложнениями СД, роль СОД как дви-
жущей силы осложнений СД предлагается пересмотреть [40]. Не подтвердилось увеличение СОД в экс-
периментах с использованием различных моделей диабетической болезни почек мышей [41]. Выдвинуто 
мнение, что производство СОД может быть показателем здоровых митохондрий и физиологического 
окислительного фосфорилирования. Предполагается, что в ответ на воздействие избытка глюкозы или 
биогенного стресса, происходит уменьшение СОД, окислительного фосфорилирования, и митохондри-
альных поколений аденозинтрифосфата в нескольких целевых для диабетических осложнений тканях. 
Персистирующая редукция митохондриального окислительного фосфорилирования связана с выделени-
ем окислителей из немитохондриальных источников, способствует высвобождению провоспалительных 
и профибротических цитокинов и выраженности органной дисфункции. Восстановление функции мито-
хондрий и продукции СОД через активацию аденозинмонофосфаткиназы улучшало маркеры почечной, 
сердечно-сосудистой и нейрональной дисфункции при СД [40].  

Не только инсулин, но и проинсулин участвует в повреждении. Было статистически подтвержде-
но, что проинсулин является независимым предиктором смертности от инфаркта миокарда, ИБС, даже 
после стандартизации с учетом таких факторов, как курение, АД, соотношение холестерина липопротеи-
дов низкой плотности и холестерина липопротеидов высокой плотности, индекса массы тела, уровня 
глюкозы натощак и триглицеридов. Отрицательная роль проинсулина в развитии ССЗ доказана на боль-
ных СД, получавших в течение 12 лет человеческий проинсулин. За этот период частота сердечно-
сосудистых событий увеличилась у них в 718 раз, в сравнении с пациентами, получавшими человеческий 
инсулин [6]. Предполагается, что развитие ИБС при повышении проинсулина объясняется более дли-
тельным периодом его полураспада, в сравнении с инсулином [6].  

Удалением погибших или поврежденных тканей занимается аутоиммунная гомеостатическая систе-
ма, и при сахарном диабете известна ее активизация. У больных ИЗСД в сыворотке крови определяются 
органоспецифические аутоантитела к тироглобулину, пероксидазе щитовидной железы, париетальным 
клеткам желудка, внутреннему фактору Кастла, клеткам коры надпочечника, антилимфоцитотоксические к 
тубулину, активину, иммуноглобулинам, и неорганоспецифические аутоантитела: антиядерные, к гладко-
мышечным волокнам, фибробластам, ретикулярные и митохондриальные.  

Описанные экспериментальные наблюдения позволяют сделать вывод о том, что повреждение 
клеток при СД может быть вызвано ГИ, в том числе интенсивной инсулинотерапией. Длительное воз-
действие приводит к накоплению повреждений, развитию осложнений, делает заболевание неизлечи-
мым. Необходимость развития механизмов защиты клеток от повреждения очевидна. Практика непре-
рывного применения высоких доз инсулина с целью преодоления ИР должна быть прекращена. Необхо-
димо пересмотреть показания к инсулинотерапии и ее продолжительность. Полагаем, чтобы снизить на-
пряжение, вызванное ГИ, одной ИР недостаточно. Повреждение запускает и другие механизмы компен-
сации. Их мы рассмотрим в следующей работе.  
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ПРОДУКЦИЯ ЦИТОКИНОВ, РАСТВОРИМЫХ ФОРМ КОСТИМУЛЯТОРНЫХ МОЛЕКУЛ И 
ОКИСИ АЗОТА У ПАЦИЕНТОВ С ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА НА ФОНЕ  

НИЗКОИНТЕНСИВНОЙ МИКРОВОЛНОВОЙ ТЕРАПИИ 
 

А.В. ЛОГАТКИНА, С.С. БОНДАРЬ, В.В. АРЖНИКОВ, И.В. ТЕРЕХОВ 
 

Тульский государственный университет, пр-т Ленина, д. 92, г. Тула, Россия, 300012 
 

Аннотация. У пациентов с ишемической болезнью сердца в межклеточной жидкости исследована 
концентрация цитокинов семейства ИЛ-10 (ИЛ-10, ИЛ-22, ИЛ-24), ИФН-γ, растворимых форм костиму-
ляторных молекул CD28, CD80, CD152, а так же NO. Кроме того, в агранулоцитах обследованных боль-
ных исследован уровень каспазы-1, индуцибельной и эндотелиальной форм синтаз NO (eNOS, iNOS), 
протеинкиназы АКТ1 и АМРК, так же оценивалась общая антиоксидантная активность клеточного су-
пернанатна. 

В проведенном исследовании (in vitro) оценено влияние на продукцию указанных медиаторов низ-
коинтенсивного микроволнового излучения частотой 1000 МГц, генерируемого аппаратом низкоинтен-
сивной физиотерапии «Акватон». Материалом исследования служила цельная венозная кровь пациентов 
со стенокардией напряжения  и острым коронарным синдромом. 

Проведенный анализ результатов показал, что в сравнении с практически здоровыми лицами у па-
циентов с ишемической болезнью сердца в межклеточной жидкости имеется снижение уровня NO, ИЛ-
24, а так же повышение продукции ИЛ-10, ИЛ-22 и концентрации растворимых форм CD28, CD80, CD152. 

На фоне однократного облучения культуры клеток цельной крови низкоинтенсивным микровол-
новым излучением частотой 1000 МГц у пациентов со стенокардией напряжения и острым коронарным 
синдромом отмечено повышение продукции NO на 20,6 и 25,5‰, ИЛ-24 на 18,6 и 33,6‰, снижение внут-
риклеточного содержания каспазы-1 на 25,8 и 32,5‰, повышение уровня ИЛ-10 на 3,5 и 3,1‰, ИЛ-22 на 
28,7 и 26,5‰, увеличение уровня CD28 на 3,6 и 3,9‰, CD80 на 6,8 и 5,7‰, CD152 на 9,4 и 11,3‰ соот-
ветственно. Кроме того, под влиянием облучения отмечается повышение в межклеточной жидкости 
уровня антиоксидантов на 49,2 и 37,1‰. 

Ключевые слова. ИБС, ИЛ-24, ИЛ-10, ИЛ-22, каспаза-1, антиоксиданты, реабилитация, NO, CD152. 
 

THE CONDITION OF THE PRODUCTION OF CYTOKINES, SOLUBLE CO-STIMULATORY  
MOLECULES, INTRACELLULAR SIGNALING PATHWAYS AND NITRIC OXIDE IN PATIENTS 

WITH CORONARY HEART DISEASE ON THE BACKGROUND OF LOW-INTENSITY  
MICROWAVE THERAPY 

  
A.V. LOGATKINA, S.S. BONDAR, V.V. ARJNIKOV, I.V. TEREKHOV 

  
Tula State University, Lenin av., 92, Tula, Russia, 300012 

  
Abstract. The concentration of cytokines of the family IL-10 (IL-10, IL-22, IL-24), interferon-gamma, 

soluble forms of co-stimulatory molecules CD28, CD80, CD152, as well as NO was investigated in patients with 
coronary heart disease in interstitial fluid. In addition, the level of caspase-1, inducible and endothelial forms of 
NO synthasis (eNOS, iNOS), protein kinase AKT1 and AMPK and the total antioxidant activity from the cell 
culture supernantat were evaluatedin the agranulocytic patients. 

In the current study (in vitro) the impact on production of these mediators of low-intensity microwave 
radiation frequency of 1000 MHz, generated by an apparatus of low-intensity physiotherapy "Aquaton" was eva-
luated.  Material of this study was whole venous blood of patients with angina pectoris and acute coronary syn-
drome. The analysis of the results revealed a reduced level of NO, IL-24, as well as increased production of IL-
10, IL-22 and the concentration of soluble forms of CD28, CD80, CD152 in patients with coronary artery dis-
ease in the interstitial fluid in comparison with practically healthy persons. 

At a single irradiation of cell cultures whole blood by low-intensity microwave radiation frequency of 
1000 MHz in patients with angina pectoris and acute coronary syndrome there were an increasing of NO produc-
tion by 20,6 and 25,5‰, IL-24 by 18,6 and 33,6‰, and a reduction in intracellular caspase-1 by 32,5 and 25,8‰, 
as well as increasing of the levels of IL-10 by 3,5 and 3,1‰, IL-22 by 28,7 and 26,5‰ and reduction of the le-
vels of CD28 by 3,6 and 3,9‰, CD80 6,8 and 5,7‰, CD152 by 9,4 and 11,3‰, respectively. In addition, in 
terms of irradiation there is an increase in interstitial fluid levels of antioxidants by 37,1 and 49,2‰. 

Key words: coronary heart disease, IL-24, IL-10, IL-22, NO., caspase-1, CD152, antioxidants, rehabilitation. 
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В настоящее время ишемическая болезнь сердца (ИБС), является одной из основных причин смер-
ти в экономически развитых странах. Заболеваемость ИБС возрастет по мере увеличения продолжитель-
ности жизни, определяя низкие показатели качества жизни больных пожилого и старческого возраста 
[1, 30]. Одним из патогенетических механизмов прогрессирования ИБС и развития жизнеугрожающих 
осложнений, является субклинический воспалительный процесс, локализующийся в стенке сосуда и при-
водящий к развитию эндотелиальной дисфункции и тромбообразованию [2, 3, 32]. Развивающаяся вслед-
ствие тромбоза коронарных артерий ишемия миокарда сопровождаясь гибелью сократительных миоци-
тов, приводит к развитию сердечной недостаточности, являясь причиной смерти таких больных [32]. 

В настоящее время считается, что одним из основных механизмов прогрессирования атеросклеро-
за является сохранение провоспалительной активации макрофагов сосудистой стенки, обеспечивающих 
прогрессирование воспалительного процесса и активирующего сосудистый эндотелий, а так же гладко-
мышечные клетки, посредством продукции цитокинов, в частности интерлейкинов (ИЛ) интерферона-
гамма (ИФН-γ), хемокинов и факторов роста [4, 5, 32, 33]. 

Нарушение баланса пролиферации и апоптоза клеток сопровождается гиперпластическим процес-
сами в сосудистой стенке, приводящими к формированию атеросклеротических бляшек и снижению эла-
стичности стенки [4]. В данных процессах центральную роль играет состояние внутриклеточного сиг-
нального пути PI3P/AKT/mTOR, регулирующего пролиферативный потенциал клеток, а так же уровень 
протеинкиназы АМРК, определяющий их метаболический статус [30]. 

При этом провоспалительная активация иммунокомпетентных клеток (ИКК) связывается с ин-
фекционным процессом, в частности, вызываемым Chlamydophila pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, 
Helicobacter pylori и др. Формирующиеся у таких больных нарушения процесса релаксации и антитром-
ботической устойчивости эндотелия, как правило, предшествуют морфологическим изменениям стенки 
сосуда, сопровождая и усугубляя морфологические изменения в последующем [4, 36]. 

Одним из факторов, обеспечивающих в физиологических концентрациях комплексную защиту эн-
дотелия, в частности, вазодилатацию, торможение экспрессии молекул адгезии, оказывающего анти-
тромботическое и противовоспалительное действие, тормозящего пролиферативные процессы в сосуди-
стой стенке, является оксид азота (NO), синтез которого осуществляется при участии конститутивных 
NO-синтетаз – клетками эндотелия, а так же индуцибельных – клетками крови, в частности моноцитами 
и нейтрофилами. При этом нарушение синтеза NO – одна из причин начала ИБС, его прогрессирования и 
клинической манифестации атеросклеротических процессов [6, 7]. 

Разработка методов повышения эффективности метаболических путей кардиомиоцитов и их ус-
тойчивости к стрессу, в том числе, реперфузионному повреждению, является актуальной научно-
практической задачей [8, 9]. Так же актуальной научно-практической задачей является поиск методов 
повышения противовоспалительного потенциала иммунокомпетентных клеток, с целью минимизации 
сосудистого воспаления и замедления процессов атеросклероза [10-12]. 

Показано, что ряд физиотерапевтических факторов, в частности электромагнитные излучения 
миллиметрового и микроволнового диапазона обладают стресс-лимитирующим эффектом, обладают 
цитопротективным действием, оказывают иммуномодулирующие эффекты в отношении клеток цельной 
крови [11-14]. Кроме того, низкоинтенсивное микроволновое и миллиметровое излучение обладает спо-
собностью стимулировать продукцию клетками NO, оказывая соответствующее влияние на фермента-
тивные системы, а так же за счет повышения активности синтезированного медиатора, за счет воздейст-
вия излучения на резонансной частоте поглощения молекулы [12-15]. 

В частности, микроволновое излучение частотой 1000 МГц обладает выраженным регулирующим 
эффектом в отношении внутриклеточных сигнальных систем, в частности MAPK/SAPK, JAK/STAT и 
PI3K/AKT/mTOR сигнальных путей, стимулирующим действием на антиоксидантную и модулирующим 
влиянием на противовоспалительную активность клеток [12, 17-20]. 

Учитывая центральную роль иммунной системы в регуляции воспаления, контроле пролифера-
тивных процессов и элиминации стареющих, а так же трансформированных клеток, представляется важ-
ным исследование описанных молекулярных механизмов в агранулоцитах цельной крови – ключевых 
участников и регуляторов саногенетических процессов в организме с позиций системного анализа [21]. 

Цель исследования –  изучение содержания в клеточном микроокружении цитокинов семейства 
ИЛ-10 и ИФН-γ, растворимых форм молекул межклеточных взаимодействий, синтаз NO, каспазы-1, про-
теинкиназ АКТ1 и АМРК, антиоксидантного потенциала, а так же исследование биологического эффекта 
микроволнового облучения клеток цельной крови больных ИБС в сравнении со здоровыми лицами и па-
циентами, перенесшими инфекционно-воспалительный процесс. 

Материалы и методы исследования. В исследование включено 128 пациентов обоего пола в 
возрасте 47-65 лет (средний возраст 58,5±5,5 лет). Первую подгруппу (СН) составили пациенты (n=32) со 
стенокардией напряжения II-III функционального класса, проходившие плановое стационарное лечение в 
условиях кардиологического диспансера. Во вторую подгруппу (НС) включали пациентов (n=32), посту-
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пивших в клинику с впервые возникшей стенокардией в течение месяца с момента ее появления, а так же 
больные с прогрессирующей стенокардией напряжения и стенокардией покоя. 

Группу сравнения составили пациенты (n=64) с бактериальной внебольничной пневмонией (ВП) 
нетяжелого течения, на 15-20 сутки заболевания, у которых при рентгенологическом исследовании отме-
чалось разрешение инфильтративных изменений, при этом уровень С-реактивного белка, определяемого 
высокочувствительным методом в сыворотке крови, не превышал 15 мг/л. Группа контроля состояла из 
практически здоровых лиц обоего пола (n=40) в возрасте 50-60 лет (средний возраст 56,5±4,5 года). 

В ходе исследования, при поступлении пациентов в клинику в плазме крови определяли концен-
трацию интерлейкина (ИЛ)-10, ИЛ-22, ИЛ-24, растворимых форм молекул CD28, CD80, CD152, NO. В 
агранулоцитах оценивали уровень каспазы-1, а так же уровень 5` аденозинмонофосфат активируемой 
протеинкиназы (AMPK), протеинкиназы АКТ1, индуцибельной (iNOS) и эндотелиальной (eNOS) формы 
синтазы оксида азота. В клеточных супернатантах оценивали общий уровень антиоксидантов (AOX). 

Исследование биохимических маркеров выполняли методом иммуноферментного анализа на ав-
томатическом анализаторе Personal LAB (Adaltis Italia S.p.A., Италия). При проведении анализа использо-
вали наборы производства BenderMedsystems (Австрия), R&D Systems Inc. (США), AssayPro (США). 

Для проведения исследования внутриклеточных маркеров 1 мл цельной крови вносили во флакон, 
содержащий 4 мл среды DMEM. Подготовленные таким образом образцы облучали в течение 45 минут 
аппаратом микроволновой терапии «Акватон-02» (ООО «ТЕЛЕМАК», г. Саратов), на частоте 
1000±0,01 МГц (плотность потока энергии 50 нВт/см2) [13, 21-23]. 

После облучения флаконы помещались на 24 часа в термостат при 37 0С с последующим выделе-
нием мононуклеаров на градиенте фиколл-верографина (ρ=1,077) и приготовлением лизатов, для чего 
использовали 1 мл клеточной суспензии содержащих 0,5-1.107 клеток. Подсчет клеток и анализ жизне-
способности осуществляли с помощью счетчика TC20 (Bio-Rad, США). Жизнеспособность клеток со-
ставляла не менее 90%. 

Статистическая обработка осуществлялась в программе Statictica 6,0. В ходе исследования опре-
деляли такие показатели, как: среднее выборочное (х), стандартное отклонение (SD). Количественные 
значения представляли в виде М±SD. Статистическую значимость различий (р) оценивали с использова-
нием Н-критерия Краскела-Уоллиса. Статистическую значимость различий в связанных выборках оце-
нивали с помощью критерия знаков. 

Результаты и их обсуждение. Уровень исследованных факторов в группах представлен в табл.1. 
 

Таблица 1 
 

Содержание исследованных факторов в группах 
 

Фактор 
Группы 

Контроль СН НС Сравнение 
х SD х SD х SD х SD 

ИЛ-10 13,98 2,4 16,58 2,95 17,54 1,21 14,62 2,15 
ИЛ-22 1,04 0,38 1,87 0,44 1,89 0,55 1,4 0,27 
ИЛ-24 2,81 0,49 1,48 0,29 1,71 0,22 1,53 0,16 
ИНФ-γ 4,02 0,51 3,67 1,17 3,62 1,25 3,39 0,34 
sCD80 5,74 3,09 5,9 1,25 6,1 0,85 6,27 1,46 
sCD28 23,69 2,56 17,6 6,56 12,31 3,49 7,06 1,23 

sCD152 1,77 0,83 3,21 0,6 2,87 0,55 3,77 0,4 
AMPK 1,32 0,13 1,27 0,42 1,35 0,28 1,44 0,21 
AKT1 2,26 0,14 2,43 0,39 2,59 0,46 2,15 0,24 
NO 2,74 0,12 2,42 0,28 2,3 0,3 2,68 0,09 

AOX 1,65 0,14 1,47 0,21 1,65 0,11 1,53 0,06 
eNOS 9,74 2,48 7,69 1,43 8,63 1,78 14,27 2,2 
iNOS 7,05 1,34 7,63 0,8 4,77 1,05 5,36 0,71 

Каспаза-1 1,58 0,59 1,02 0,14 0,77 0,27 0,8 0,24 
 

Проведенный анализ выявил статистически значимые межгрупповые различия средних значений 
исследованных факторов, за исключением концентрации протеинкиназы АМРК (Н=7,1; р=0,069). При 
этом, в группах наблюдались статистически значимые различия концентрации ИЛ-10 (Н=16,3; р=0,001), 
ИЛ-22 (Н=16,7; р=0,0008), ИЛ-24 (Н=24,9; р=0,00001), ИНФ-γ (Н=4,3; р=0,22), sCD80 (Н=22,4; р=0,001), 
sCD28 (Н=34,4; р=0,00001), CD152 (Н=24,8; р=0,0001), AKT1 (Н=13,3; р=0,04), NO (Н=14,9; р=0,019), 
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AOX (Н=10,7; р=0,013), eNOS (Н=25,8; р=0,00001), iNOS (Н=24,4; р=0,00001), каспазы-1 (Н=13,6; 
р=0,0035). 

Проведенный анализ показал, что у больных из группы СН уровень ИЛ-10 превышал контроль-
ные значения на 18,6% (р=0,066), ИЛ-22 на 79,8% (р=0,026), при этом уровень ИЛ-24 у таких больных 
был снижен в сравнении с контролем на 47,4% (р=0,0003), а ИФН-γ на 8,8% (р=0,4). У больных с НС, в 
сравнении с контролем, отмечалось повышение уровня ИЛ-10 на 25,5% (р=0,0065), ИЛ-22 на 81,1% 
(р=0,0065), при снижении продукции ИЛ-24 на 39,1% (р=0,062), а ИФН-γ на 9,9% (р=0,37). В группе 
сравнения уровень ИЛ-10 был повышен на 4,56% (р=0,6), а ИЛ-22 на 34,1% (р=0,4), при этом в сравне-
нии с контролем, продукция ИЛ-24 была снижена на 45,6% (р=0,00003), а ИФН-γ на 15,7% (р=0,3). 

Уровень костимуляторных молекул CD28 у пациентов с СН был снижен на 25,7% (р=0,19), при 
этом концентрация CD80 была повышена на 2,7% (р=0,001), а CD152 на 81,1% (р=0,021). У пациентов с 
НС, уровень CD28 был снижен на 48,0% (р=0,0057), при повышении CD80 и CD152 на 6,2 (р=0,004) и 
62,1% (р=0,011) соответственно. В группе сравнения отмечалось повышение уровня CD152 на 112,9% 
(р=0,0001), CD80 на 9,2% (р=0,0001), при этом уровень CD28 у таких больных был снижен на 70,2% 
(р=0,0001). На этом фоне у обследованных больных с СН отмечалось снижение продукции NO на 11,8% 
(р=0,0007), а антиоксидантного статуса на 10,6% (р=0,088). В группе НС снижение уровня NO составило 
16,2% (р=0,00004), на фоне увеличения AOX на 0,19% (р=0,7). В группе сравнения отмечено снижение 
уровня NO на 2,1% (р=0,8) и AOX на 7,3% (р=0,015). 

Проведенный анализ так же показал, что в агранулоцитах цельной крови больных из группы СН 
уровень eNOS, в среднем, был ниже уровня здоровых лиц на 21,1% (р=0,24), а уровень iNOS – был в 
среднем на 8,3% выше (р=0,7). У пациентов из группы НС, уровни eNOS и iNOS были ниже контрольных 
на 11,3 (р=0,7) и 32,3% (р=0,00001) соответственно. В группе сравнения, уровень eNOS превышал кон-
трольные в среднем на 46,5% (р=0,0001), тогда как содержание iNOS было ниже контрольных показате-
лей в среднем на 2,1% (р=0,0002). Кроме этого в агранулоцитах пациентов с СН отмечено снижение 
уровня протеинкиназы AMPK на 3,9% (р=0,75), при увеличении содержания АКТ1 на 7,4% (р=0,6). У 
больных с НС, уровень исследованных протеинкиназ был повышен в среднем на 2,4 (р=0,7) и 14,4% 
(р=0,14) соответственно. В группе сравнения, уровень АМРК был выше на 9,1% (р=0,43), а АКТ1 ниже в 
среднем на 4,7% (р=0,8). Уровень каспазы-1 у пациентов с СН, по сравнению с практически здоровыми 
лицами, был в среднем снижен на 35,8% (р=0,44), в группе НС – на 51,4% (р=0,0001), у пациентов груп-
пы сравнения – на 49,7% (р=0,000001). 

Таким образом, результаты проведенного исследования свидетельствуют о том, что ИБС проте-
кает на фоне повышения продукции ИЛ-10 и ИЛ-22, увеличения циркуляции растворимых форм коре-
цепторных молекул CD152 и CD80, повышения внутриклеточного содержания протеинкиназы АКТ1. Для 
таких больных так же характерно снижение продукции ИЛ-24, ИФН-γ, концентрации растворимой фор-
мы CD28, продукции NO и внутриклеточного содержания каспазы-1. 

Вместе с тем, нестабильное течение ИБС, в сравнении со стабильным течением заболевания, ас-
социировалось со снижением iNOS и повышением внутриклеточного уровня АМРК, наблюдавшееся на 
фоне более выраженного повышения уровня ИЛ-10 и ИЛ-22, а так же экспрессии CD80, менее выражен-
ного, чем в группе СН, повышения экспрессии CD152, на фоне более глубокого снижения продукции 
NO, экспрессии CD28 и уровня ИФН-γ. Таким образом, утяжеление клинической формы ИБС ассоцииро-
вано со снижением продукции NO, активацией провоспалительных и, сопровождающих их, противовос-
палительных механизмов, а так же сигнального пути PI3K/AKT/mTOR и снижением содержания в клетке 
синтаз NO. 

Уровень исследованных факторов на фоне облучения культуры клеток цельной крови обследо-
ванных пациентов низкоинтенсивным микроволновым излучением представлен в табл. 2. 
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Таблица 2 
 

Содержание исследованных факторов в группах после облучения 
 

Фактор 
Группы 

Контроль СН НС Сравнение 

х SD х SD х SD х SD 
ИЛ-10 14,0 2,4 16,64 2,95 17,6 1,23 14,64 2,15 
ИЛ-22 1,08 0,38 1,93 0,44 1,94 0,55 1,45 0,25 
ИЛ-24 2,85 0,49 1,51 0,29 1,77 0,22 1,58 0,16 
ИНФ-γ 4,07 0,51 3,7 1,16 3,65 1,25 3,44 0,34 
sCD80 25,79 3,09 5,94 1,25 6,14 0,84 6,33 1,46 
sCD28 23,73 2,56 17,66 6,55 12,36 3,49 7,11 1,23 

sCD152 1,8 0,83 3,24 0,6 2,91 0,55 3,82 0,4 
AMPK 1,28 0,13 1,24 0,43 1,33 0,28 1,41 0,22 
AKT1 2,21 0,14 2,4 0,39 2,57 0,46 2,13 0,24 
NO 2,79 0,12 2,47 0,27 2,35 0,3 2,75 0,09 

AOX 1,69 0,14 1,55 0,21 1,71 0,11 1,58 0,06 
eNOS 9,78 2,48 7,72 1,43 8,66 1,78 14,31 2,2 
iNOS 7,08 1,34 7,66 0,8 4,81 1,04 5,4 0,71 

Каспаза-1 1,55 0,58 0,99 0,14 0,75 0,27 0,75 0,24 
 

Проведенный анализ показал, что на фоне однократного облучения культуру клеток цельной кро-
ви больных со СН уровень ИЛ-10 повышался на 3,54‰ (р=0,011), ИЛ-22 на 28,7‰ (р=0,011), ИЛ-24 на 
18,6‰ (р=0,011), а ИФН- на 8,2‰ (р=0,011). В группе НС под влиянием облучения отмечалось повыше-
ние продукции ИЛ-10 на 3,14‰ (р=0,011), ИЛ-22 на 26,5‰ (р=0,011), ИЛ-24 на 33,6‰ (р=0,011), а ИФН-
γ на 7,2‰ (р=0,011). В группе сравнения уровень ИЛ-10 возрос на 1,84‰ (р=0,011), ИЛ-22 на 41,6‰ 
(р=0,011), ИЛ-24 на 37,3‰ (р=0,011), а ИФН-γ на 14,7‰ (р=0,011). В контрольной группе СВЧ-
стимулированный прирост ИЛ-10 составил 1,36‰ (р=0,011), ИЛ-22 – 34,6‰ (р=0,011), ИЛ-24 – 15,3‰ 
(р=0,011), ИФН-γ – 9,7‰ (р=0,011). 

Уровень растворимой формы костимуляторной молекулы CD28 под влиянием облучения в группе 
СН повышался на 3,6‰ (р=0,011), CD80 на 6,8‰ (р=0,011), а CD152 на 9,35‰ (р=0,011). В группе НС 
отмечалось повышение уровня CD28 на 4,0‰ (р=0,011), при увеличении CD80 и CD152 на 5,7 (р=0,011) 
и 11,3‰ (р=0,011) соответственно. В группе сравнения отмечалось повышение концентрации раствори-
мой формы CD152 на 12,8‰ (р=0,011), CD80 на 9,2‰ (р=0,011), при сокращении уровня CD28 на 7,7‰ 
(р=0,011). В контрольной группе СВЧ-стимулированный прирост CD28 составил 1,6‰ (р=0,011), CD80 – 
7,5‰ (р=0,011), CD152 – 15,2‰ (р=0,011). 

На этом фоне в группе СН отмечалось повышение продукции NO в среднем на 20,7‰ (р=0,011), а 
AOX на 49,2‰ (р=0,011). В группе НС рост концентрации NO составил в среднем 25,1‰ (р=0,011), при 
увеличении показателя AOX на 37,1‰ (р=0,011). В группе сравнения отмечено повышение уровня NO на 
24,7‰ (р=0,011), на фоне роста уровня AOX на 35,6‰ (р=0,011). В группе контроля продукция NO воз-
растала на 19,4‰ (р=0,011), а АОХ на 25,5‰ (р=0,011). 

Проведенный анализ показал, что в агранулоцитах пациентов группы СН, под влиянием микро-
волнового излучения, уровень eNOS в среднем повышался на 4,7‰ (р=0,011), а уровень iNOS – на 4,2‰ 
(р=0,011). В группе НС, под влиянием СВЧ-излучения, уровень eNOS и iNOS возрастал на 3,6 (р=0,011) и 
8,9‰ (р=0,011) соответственно. В группе сравнения уровень eNOS повышался на 3,1‰ (р=0,011), а iNOS 
на 7,6‰ (р=0,011). Вместе с тем, в облученных культурах отмечалось снижение внутриклеточного уров-
ня отдельных маркеров. В частности, в агранулоцитах пациентов группы СН, содержание AMPK сокра-
тилось на 24,6‰ (р=0,011), АКТ1 на 12,4‰ (р=0,011), при уменьшении уровня каспазы-1 на 25,8‰ 
(р=0,011). В группе НС в уровень исследованных факторов в агранулоцитах был снижен в среднем на 
20,3‰ (р=0,011), 7,7‰ (р=0,011) и 32,5‰ (р=0,011) соответственно. В группе сравнения, содержание 
АМРК было снижено на 22,5% (р=0,011), АКТ1 на 11,6‰ (р=0,011), а каспазы-1 на 65,8‰ (р=0,011). В 
группе контроля уровень АМРК под влиянием облучения снижался на 30,3‰ (р=0,011), АКТ1 – на 21,3‰ 
(р=0,011), а каспазы-1 на 21,5‰ (р=0,011). 

Соотношение средних значений уровней исследованных маркеров патологического процесса в 
группах представлено на рис. 
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Рис. Соотношение эффектов микроволнового излучения в группах 

Примечание: по оси ординат – эффект облучения (‰) 
 
Таким образом, проведенный анализ показал, что однократное облучение культуры клеток цель-

ной крови сопровождается в большей степени повышением уровня ИЛ-22, ИЛ-24, антиоксидантного ста-
туса, продукции NO, а так же повышением экспрессии на клетках корецептора CD152. При этом повы-
шение антиоксидантного статуса более выражено у пациентов из группы СН, а ИЛ-24 и NO у пациентов 
с НС. Так же, уровень eNOS более выражено возрастает у пациентов с СН, а iNOS – в группе НС. Вместе 
с тем, микроволновое облучение способствует снижению внутриклеточного уровня в агранулоцитах кас-
пазы-1, и протеинкиназы АМРК и АКТ1. Проведенный анализ показал, что уровень каспазы-1 в большей 
степени снижается у пациентов из группы сравнении и НС, АКТ1 и АМРК у больных из группы СН и 
группы сравнения. 

В настоящем исследовании, у больных с ИБС отмечено снижение продукции окиси азота, со-
провождающееся дефицитом конститутивных и индуцибельных синтаз оксида азота. При этом для 
больных НС, характерно более выраженное снижение продукции NO на фоне уменьшения внутрикле-
точного уровня как индуцибельной, так и конститутивной форм синтаз оксида азота. 

В проведенном исследовании на фоне провоспалительной активации и снижения уровня NO, так 
же выявлено повышение внутриклеточного уровня протеинкиназы АКТ1, увеличивающееся у пациентов 
с нестабильным течением заболевания. При этом АКТ1 являясь одним из ключевых факторов 
PI3K/AKT/mTOR-сигнального пути, отвечает за регуляцию таких процессов, как пролиферация, метабо-
лизм глюкозы, ангиогенез. Повышение активности данного сигнального пути, в особенности у больных с 
нестабильным течением заболевания, на фоне провоспалительной стимуляции цитокинами, определяет 
формирование пролиферативных стимулов. 

Так же у обследованных больных имеет место повышение активности протеинкиназы АМРК, 
осуществляющей регуляцию энергетического метаболизма клетки, обеспечивая мобилизацию энергии за 
счет угнетения энергетически емких процессов, таких как синтез белка и жирных кислот, стимулируя 
катаболические процессы, связанные с распадом жирных кислот, усиливая транспорт глюкозы в клетку. 
Активация данной протеинкиназы осуществляется в случае энергетического дефицита, в частности, 
смещения равновесия АТФ/АДФ в сторону последнего. Таким образом, повышение уровня АМРК у па-
циентов с НС, очевидно, определяется внутриклеточным энергетическим дефицитом и направлено на 
мобилизацию энергии. 

Протекая на фоне активации провоспалительных механизмов иммунного ответа, у таких боль-
ных имеет место активация противовоспалительной системы, в частности, у пациентов с ИБС, в сравне-
нии с практически здоровыми лицами повышается продукция ИЛ-10 и ИЛ-22, особенно у пациентов с 
нестабильным течением заболевания. У больных с НС, уровень ИЛ-22 существенно превышает таковой у 
пациентов со стабильной формой заболевания, а так же у перенесших инфекционно-воспалительный 
процесс. Кроме того, проведенный анализ показал, что у больных с ИБС, в сравнении с практически здо-
ровыми лицами, имеет место снижение продукции ИЛ-24 и ИФН-γ, определяющих антипролифератив-
ную клеточную стратегию. Указанное обстоятельство определяет повышение пролиферативной стиму-
ляции клеток цельной крови у обследованных больных. 
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Ограничению провоспалительной стимуляции, в частности продукции цитокинов семейства ИЛ-1 
(ИЛ-1α и β, ИЛ-18) способствует снижение уровня каспазы-1 у обследованных больных, как в основной 
группе, так и группе сравнения. Можно полагать, что одним из саногенетических механизмов ограниче-
ния провоспалительной активации, является снижение уровня каспазы-1 под влиянием цитокинов семей-
ства ИЛ-10. 

На фоне воздействия на клетки провоспалительных цитокинов отмечается повышение экспрессии 
на иммунокомпетентных клетках молекул CD152 и CD80, что определяет торможение иммунного ответа. 
Наиболее выражено такое повышение у пациентов группы сравнения. При этом нестабильное течение 
ИБС, в отличие от СН, сопровождается повышением экспрессии CD80 в большей степени, чем CD152. 
Таким образом активация АПК отмечающаяся у больных в группе НС, сопровождается также активаци-
ей Т-клеток и поддержанием иммунного ответа. однако в целом, у обследованных больных отмечается 
дезактивирующий характер взаимодействий Т-лимфоцитов и АПК. Проведенный анализ так же показал, 
что межклеточные взаимоотношения у обследованных больных, протекают на фоне снижения антиокси-
дантного потенциала межклеточной среды, в особенности у пациентов из группы СН. 

Проводимое на этом фоне облучение культуры клеток микроволновым излучением сопровождает-
ся повышением внутриклеточного уровня как индуцибельной, так и конститутивной синтаз оксида азо-
та и продукции самого NO. Кроме того, облучение способствует дальнейшему снижению внутриклеточ-
ного уровня каспазы-1, а, следовательно, синтеза провоспалительных цитокинов семейства ИЛ-1. Так же 
облучение способствует снижению активности протеинкиназы АКТ1, т.е. ограничению пролиферативно-
го потенциала иммунокомпетентных клеток цельной крови. Снижение под влиянием микроволн актив-
ности АМРК является следствием повышения уровня внутриклеточной энергетики и накопления в клетке 
АТФ. Указанные эффекты наиболее сильно проявляются у практически здоровых лиц. 

Кроме того, саногенетические эффекты микроволн проявляются повышением продукции ИЛ-22, 
ИЛ-24 и ИФН-γ, способствующих ограничению провоспалительных и пролиферативных процессов. 
Стимуляция экспрессии CD152, так же способствует ограничению провоспалительной активации ИКК. 
Кроме этого, микроволновое облучение способствует повышению антиоксидантного статуса клеток 
цельной крови. Выявленные эффекты облучения, способствующие ограничению пролиферативной ак-
тивности, стабилизации метаболического и энергетического баланса клетки, очевидно, реализуются с 
участием МАРК/SAPK, JAK/STAT и АКТ/mTOR-сигнальных путей, чувствительных к микроволновому 
излучению [12, 13, 24, 25, 30]. 

Таким образом, эффекты микроволнового облучения клеток цельной крови реализуются за счет 
модуляции внутриклеточных процессов, и проявляются повышением уровня продукции NO, противо-
воспалительных цитокинов – ИЛ-10, ИЛ-22, а так же цитокинов, ограничивающих пролиферативную 
активность клеток – ИЛ-24. Принимая во внимание особенности биологического эффекта микроволн на 
активность МАРК/SAPK-сигнального пути и стимуляцию повышения внутриклеточного уровня фосфо-
формы р38МАРК под влиянием облучения, наблюдающееся повышение концентрации ИЛ-24 в клеточ-
ном супернатанте, очевидно, определяется повышенной активностью указанного сигнального пути [34, 
35]. Это же обстоятельство, очевидно, определяет цитостатические эффекты микроволн, наблюдаемые in 
vitro [26]. 

Кроме того, облучение стимулирует усиление антиоксидантной защиты, способствуя понижению 
активности ИКК, за счет торможения межклеточных взаимодействий АПК и эффекторных ИКК у паци-
ентов с ИБС. Формирующиеся эффекты микроволнового облучения могут наследоваться в поколениях 
соматических клеток за счет эпигенетических механизмов, влияние на которые оказывает низкоинтен-
сивное микроволновое излучение [27, 28]. 

Выводы. 
1.  Ишемическая болезнь сердца сопровождается повышением продукции ИЛ-10, ИЛ-22, снижени-

ем продукции ИЛ-24 и ИФН-γ. В агранулоцитах цельной крови таких больных отмечается снижение 
уровня индуцибельной и эндотелиальной форм синтаз оксида азота, в клеточных супернатантах отмеча-
ется дефицит NO. 

2.  Нестабильное течение ИБС, в сравнении с пациентами с субклиническим воспалением, и ста-
бильным течением, отличается максимальным уровнем продукции ИЛ-10, ИЛ-22, а так же внутрикле-
точным содержанием в агранулоцитах протеинкиназы АКТ1, а так же минимальной продукцией NO, на 
фоне минимального внутриклеточного уровня каспазы-1, и iNOS. Стабильное течение ИБС отличается 
минимальным внутриклеточным уровнем eNOS, АМРК, сниженной концентрацией в клеточных суперна-
тантах ИЛ-24, а так же антиоксидантов. 

3.  Субклиническое течение инфекционно-воспалительного процесса характеризуется снижением 
внутриклеточного уровня АКТ1, iNOS, повышением содержания в клетке АМРК и eNOS. Кроме того у 
таких пациентов отмечается выраженное снижение продукции ИФН-γ, уровня CD28, а так же сущест-
венное повышение уровня растворимой формы молекул CD152, CD80, на фоне минимального повыше-
ния продукции ИЛ-10 и снижения NO. 
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4.  Облучение культуры клеток цельной крови микроволновым излучением сопровождается повы-
шением продукции NO, усилением антиоксидантного потенциала, повышением продукции ИЛ-22 и ИЛ-
24, а так же усилением экспрессии CD152. Облучение так же стимулирует антипролиферативные эффек-
ты, снижая в клетках уровень протеинкиназы АКТ1, способствует ограничению провоспалительной ак-
тивации клеток за счет снижения в клетках содержания каспазы-1. 
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ЗАВИСИМОСТЬ СОДЕРЖАНИЯ ОТДЕЛЬНЫХ МОЛЕКУЛ В АГРАНУЛОЦИТАХ ЦЕЛЬНОЙ 
КРОВИ ПРИ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ СЕРДЦА ОТ УРОВНЯ ФОСФОРИЛИРОВАНИЯ 

 ПРОТЕИНКИНАЗЫ Р38 НА ФОНЕ НИЗКОИНТЕНСИВНОГО СВЧ-ОБЛУЧЕНИЯ 
 

С.С. БОНДАРЬ, А.В. ЛОГАТКИНА, И.В. ТЕРЕХОВ 
 

Тульский государственный университет, пр-т Ленина, д. 92, г. Тула, Россия, 300012 
 

Аннотация. Исследованы молекулярные показатели, отражающие состояние стресс-
лимитирующих систем мононуклеарных лейкоцитов цельной крови, а так же влияние на эти системы 
низкоинтенсивного СВЧ-излучения у пациентов с ишемической болезнью сердца. В работе оценивалась 
содержание в клетках компонентов PI3P/AKT/mTOR/p70S6K1-сигнального пути, белков теплового шока 
(БТШ27, БТШ70, БТШ90), концентрация антиоксидантов и перекисей в зависимости от уровня фосфо-
рилирования терминальной протеинкиназы МАРК/SAPK-сигнального пути – р38. 

Результаты исследования. У пациентов с ишемической болезнью сердца установлена зависимость 
уровня исследованных факторов от степени фосфорилирования р38. Показана чувствительность р38 к 
воздействию низкоинтенсивного СВЧ-излучения, проявляющаяся повышением уровня ее фосфорилиро-
вания в облученных культурах. Кроме того, в исследовании выявлена чувствительность к низкоинтен-
сивному СВЧ-облучению содержания в мононуклеарах фосфорилированных форм протеинкиназ AMPK, 
АКТ1, p70S6K1, а так же антиоксидантного статуса и протеина р53, зависящая от исходного содержания 
в клетке фосфорилированной формы р38. Выявлена способность микроволнового излучения снижать 
содержание в клетках протеинкиназы АКТ и р70 более выраженная при высоком уровне фосфорилирова-
ния р38. 

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, р38, AMPK, AKT1, p70S6K1, антиоксиданты, микроволны. 
 

DEPENDENCE OF THE CONTENT OF INDIVIDUAL MOLECULES IN AGRANUCOCYTES OF 
WHOLE BLOOD AT CORONARY HEART DISEASE FROM THE LEVEL OF PHOSPHORYLATION 

OF PROTEIN KINASE R 38 IN TERMS OF LOW INTENSITY MICROWAVE RADIATION 
  

S.S. BONDAR', A.V. LOGATKINA, I.V. TEREHOV 
  

Tula State University, Lenin av., 92, Tula, Russia, 300012 
  

Abstract. Molecular indicators reflecting the states of stress-limiting systems of mononuclear leucocytes 
in the blood, as well as the effects of low-intensive microwave radiation in patients with coronary artery disease 
were studied. The work it was evaluated the content in mononuclear leucocytes whole blood of components 
PI3P/AKT/mTOR/p70S6K1 of signaling pathway, heat shock proteins (HSP27, HSP70, HSP90), the concentra-
tion of antioxidants and peroxides depending on the level of phosphorylation of the terminal protein kinase 
MAPK/SAPK of signaling pathway – p38. 

The results of the study. It was revealed the dependence of a level of studied factors from the degree of 
phosphorylation p38 in patients with coronary heart disease. It was defined the 38 p sensitivity to the effects of 
low-intensity microwave radiation, it is manifested by increased level of phosphorylation in the irradiated cul-
tures. This study revealed the sensitivity to low-intensity microwave irradiation of content in the mononuclear 
cells phosphorylated forms of the protein kinases AMPK, AKT1, p70S6K1, as well as the antioxidant status and 
protein of p53-dependent initial content in the cell phosphorylated form p38. It was shown a possibility of mi-
crowave radiation to reduce the content in the cells of the protein kinase and p70 ACT more pronounced at high 
levels of phosphorylation p38. 

Key words: coronary heart disease, p38, AMPK, AKT1, p70S6K1, antioxidants, microwave. 
  

Введение. Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ), в частности, ИБС в настоящее время являют-
ся основной причиной смертности в экономически развитых странах [1, 20]. Высокий уровень стресса, в 
том числе, психо-эмоционального, а так же обусловленного воздействием разнообразных физических и 
химических факторов, включая канцерогены и митогены, определяет формирование иммунонейроэндок-
ринных нарушений, сопровождающих нестабильное течение заболевания и развитие жизнеугрожающих 
осложнений [2-4]. В патогенезе ССЗ в настоящее время значительное место отводится дисфункции эндо-
телия, нарушениям нервной и гуморальной регуляции, а так же водно-солевого обмена [3-5, 20]. Вместе 
с тем, функциональное состояние иммунокомпетентных клеток (ИКК), в частности, реактивность внут-
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риклеточных стресс-лимитирующих систем и их значение в формировании патологических реакций оха-
рактеризовано недостаточно полно [3, 4]. 

Учитывая единство стресс-лимитирующих механизмов внутриклеточной защиты, развитие стрес-
са, связанного с патологическим процессом у пациентов с ИБС, негативно отражается на иммунной ре-
гуляции и функциональной активности иммунокомпетентных клеток, что, в свою очередь, приводит к их 
активации и провоспалительной активности, ухудшающей течение основного заболевания. При этом 
нормализация реактивности ИКК на цитокины, активные формы кислорода (АФК) и митогены, является 
необходимым условием восстановления межклеточных взаимодействий и нормализации адгезионной и 
трофической функции эндотелия [2-5, 19]. 

В формировании нормальной клеточной активности определяющую роль играет MAPK/SAPK-
сигнальный путь, определяющий клеточный ответ на различные стрессоры химической и физической 
природы [21, 28]. В свою очередь, метаболический статус клетки, ее устойчивость к стрессам, выжива-
ние и рост определяется состоянием PI3P/AKT/mTOR/p70S6K1-сигнального пути [22]. При этом очевид-
но, что в процессах клеточной жизнедеятельности задействованы многие механизмы саногенеза, что 
требует использования для их изучения системного подхода [6, 7]. 

В настоящее время продолжается поиск новых факторов, обеспечивающих регулирующее влияние 
на внутриклеточные сигнальные пути и эффекторные внутриклеточные механизмы, нормализующих 
клеточную реактивность на провоспалительные цитокины, факторы роста, АФК, способствующих по-
вышению антиоксидантного потенциала клеточной системы, эффективности репаративных и регенера-
тивных процессов на клеточном и тканевом уровне. Одним из таких факторов, обладающих высоким 
саногенным потенциалом, является электромагнитное излучение микроволнового и миллиметрового 
диапазона [8-11]. Так, микроволновое резонансное излучение частотой 1000 МГц плотностью потока 
мощности менее 100 нВт/см2, оказывают модулирующее действие на клеточные взаимосвязи, опосредо-
ванное изменением продукции цитокинов и факторов роста [11-13]. 

Цель исследования. Изучение особенностей влияния низкоинтенсивного микроволнового излу-
чения на содержание в мононуклеарах цельной крови компонентов PI3P/AKT/mTOR/p70S6K-сигнального 
пути, протеинкиназы АМРК, факторов, регулирующих клеточный цикл, белков теплового шока (БТШ), 
уровня АФК, а так же антиоксидантного статуса клеток цельной крови практически здоровых лиц. 

Материалы и методы исследования. В соответствии с целью исследования обследовано 40 па-
циентов обоего пола со стенокардией напряжения II-III функционального класса (ФК) в возрасте 
73,1±7,5 лет. Критериями исключения пациентов из исследования являлись обострения воспалительных 
заболеваний, декомпенсация углеводного обмена, обострение хронической неинфекционной патологии 
внутренних органов, хроническая сердечная недостаточность IV ФК (NYHA). 

Материалом для исследования служила венозная кровь, забиравшаяся в утренние часы (с 7-00 до 
7-30) из локтевой вены в объеме 5,0 мл. Путем разделения образцов крови на две части формировали 
подгруппы исследования. Первая (1) подгруппа включала необлученные образцы крови, 2-я – образцы, 
подвергнутые облучению электромагнитным излучением плотностью потока мощности 100 нВт/см2 час-
тотой 1000 МГц [14]. 

Для проведения исследования 1 мл цельной крови пациента вносили во флакон, содержащий 4 мл 
поддерживающей среды (DMEM), гепарин (2,5 ед./мл), гентамицин (100 мкг/мл), и L-глютамин 
(0,6 мг/мл), после чего образцы крови 1-й подгруппы облучали в течение 45 минут аппаратом микровол-
новой терапии «Акватон-02» (регистрационное удостоверение № ФСР 2011/10939) [4, 11, 15]. После об-
лучения флаконы помещались в термостат при 37 0С с последующим центрифугированием при 10000 G в 
течение 3 мин и осаждением клеток. Мононуклеары выделяли с использованием пробирок Vacutainer 
(Becton Dickinson, CША), содержащих 2,0 мл фиколла (ρ=1,077) и разделительный гель.  

Подготовка лизатов мононуклеаров осуществлялась в соответствии с рекомендациями производи-
телей наборов реагентов для проведения ИФА. При этом для приготовления лизатов использовали 1 мл 
клеточной суспензии содержащей 1.106 клеток. Подсчет клеток и анализ их жизнеспособности осуществ-
ляли с помощью счетчика TC20 (Bio-Rad, США). Жизнеспособность клеток использованных в исследо-
вании составляла более 90%. 

В ходе исследования в клеточных супернатантах методом иммуноферментного анализа (ИФА) 
оценивалась общая антиоксидантная способность (АОХ) и концентрация перекисей (PEROX). В кле-
точных лизатах мононуклеаров цельной крови, методом ИФА оценивали концентрацию фосфорилиро-
ванной по треонину/тирозину в положении 180/182 протеинкиназы p38, AKT1, фосфорилированной по 
серину в положении 473, цАМФ-активируемой протеинкиназы (AMPK), рибосомальной протеинкиназы 
p70S6K1, фосфорилированной формы белка ретинобластомы (Rb). В клеточных лизатах так же оценива-
ли содержание белков р53, р21, р27, БТШ27, 70, 90, а так же цАМФ, цГМФ. 

При проведении исследований использовались наборы реактивов для ИФА производства 
CUSABIO BIOTECH (Китай), при работе с культурами клеток цельной крови использовали наборы «Ци-
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токин-Стимул-Бест» (ЗАО «Вектор Бест», г.Новосибирск). Анализ проводили на анализаторе Personal 
LAB (Adaltis Italia S.p.A., Италия) в соответствии с рекомендациями производителей наборов реактивов. 

Статистическую обработку проводили в программе STATISTICA 7,0. Статистическую значимость 
(р) межгрупповых различий в независимых и связанных выборках, оценивали с помощью U-критерия 
Манна-Уитни и W-критерия Вилкоксона соответственно. Результаты исследования, в виду значительного 
объема, представлены в виде среднего (х) и выборочного среднеквадратичного отклонения (s). 

Результаты и их обсуждение. Исследование уровня р38 показало, что среднее содержание данно-
го фактора в клетках составляет 0,44±0,1 ед. Уровень р38, соответствующий 1-му и 4-му квартилям вы-
борочной совокупности, составил 0,30 и 0,55 ед., 10% и 90% процентилям – 0,23 и 0,70 ед. Таким обра-
зом, результаты анализа позволили сформировать две группы исследования: с низким (группа 1) и высо-
ким (группа 2) содержанием р38. При этом в первую группу (n=16) были включены образцы клеточных 
культур с содержанием фосфорилированной формы р38 0,23 ед. и менее, во вторую (n=24) – образцы с 
содержанием р38 0,7 ед. и более. 

Содержание исследованных факторов в группах представлено в табл.1. 
 

Таблица 1 
 

Содержание исследованных факторов в группах исследования 
 

Фактор 
Группа 1 Группа 2 

Межгрупповые различия, ‰ 
х s х s 

цАМФ 6,07 1,28 5,72 0,18 -58,0 
цГМФ 2,51 0,28 2,12 0,14 -155,4 
AMPK 1,29 0,33 1,4 0,23 88,6 
AKT1 2,35 0,25 2,15 0,22 -87,7 

p70S6K1 3,19 1,17 5,0 1,67 567,0 
p53 2,3 0,34 3,4 0,43 460,3 
p21 0,79 0,31 0,98 0,13 236,7 
p27 1,42 0,45 1,53 0,19 76,4 
Rb 2,71 0,68 4,91 0,32 813,1 

БТШ27 28,9 2,52 25,2 1,6 -129,5 
БТШ70 140,6 15,8 146,1 11,9 39,4 
БТШ90 6,19 0,87 7,21 1,06 164,0 

AOX 1,59 0,22 1,55 0,06 -29,3 
PEROX 149,2 62,1 181,9 41,1 219,2 

p38 0,23 0,05 0,7 0,15 2084,9 
 

Проведенный анализ показал, что в группе с низким уровнем р38 отмечается повышенный уро-
вень циклических нуклеотидов, в особенности цГМФ, БТШ27, протеинкиназы АКТ1, антиоксидантов. 
Вместе с тем, в группе с высоким уровнем данного фактора наблюдается снижение фосфорилирования 
белка ретинобластомы, протеинкиназы p70S6K1, содержания протеинов р53 и р21, а так же БТШ90. 

Таким образом, более высокий уровень фосфорилирования р38 ассоциируется с повышенным со-
держанием в клетке фосфорилированной формы белка Rb, протеинкиназ p70S6K1, АМРК, протеинов р53 
и р21, БТШ90, а так же снижением уровня циклических нуклеотидов, БТШ27, протеинкиназы АКТ. Ука-
занные особенности так же сочетаются с повышенным уровнем перекисей и снижением антиоксидантно-
го статуса. 

В табл.2. представлены результаты оценки статистической значимости выявленных межгруппо-
вых различий. 
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Таблица 2 
 

Статистическая значимость межгрупповых различий 
 

Фактор 
Сумма ранков  

группы 1 
Сумма ранков 

группы 2 
U-критерий Z-критерий 

2-х сторонний 
точный p 

цАМФ 345,0 396,0 143,0 0,98 0,34 
цГМФ 437,0 304,0 51,0 3,7 0,000 
AMPK 237,0 504,0 101,0 -2,22 0,026 
AKT1 392,5 348,5 95,5 2,38 0,016 

p70S6K1 207,5 533,5 71,5 -3,09 0,001 
Rb 140,0 601,0 4,0 -5,09 0,000 
p53 136,0 605,0 0,0 -5,2 0,000 
p21 227,5 513,5 91,5 -2,5 0,011 
p27 297,0 444,0 161,0 -0,44 0,67 

AOX 375,5 365,5 112,5 1,88 0,06 
PEROX 74,0 157,0 38,0 -1,01 0,34 
БТШ27 449,5 291,5 38,5 4,07 0,000 
БТШ70 254,0 487,0 118,0 -1,71 0,09 
БТШ90 229,0 512,0 93,0 -2,45 0,013 

 
Проведенный анализ показал, что межгрупповые различия средних значений концентрации 

цАМФ, протеина р27, а так же БТШ70 не являлись статистически значимыми. Так же не выявлено стати-
стически значимых различий уровня перекисей и концентрации антиоксидантов. Напротив, уровень 
цГМФ, протеинкиназы p70S6K1, белков р53 и Rb, а так же БТШ27 характеризовался статистически зна-
чимыми межгрупповыми различиями. 

Результаты анализа биологических эффектов низкоинтенсивного СВЧ-облучения культуры кле-
ток цельной крови, в зависимости от внутриклеточного содержания фосфорилированной формы р38 
представлены в табл. 3. 

Таблица 3 
  

Эффекты облучения в группе с низким внутриклеточным содержанием p38 
 

Фактор 
Исходная концентрация СВЧ-воздействие Эффект  

облучения, ‰ х s х s 
цАМФ 6,07 1,28 5,93 1,20 -22,9*

 

цГМФ 2,51 0,28 2,48 0,20 -10,6* 
AMPK 1,29 0,33 1,16 0,28 -100,2** 
AKT1 2,35 0,25 2,28 0,27 -30,1* 

p70S6K1 3,19 1,17 3,03 0,95 -51,4** 
p53 2,3 0,34 2,38 0,37 35,0* 
p21 0,79 0,31 0,81 0,34 19,6* 
p27 1,42 0,45 1,43 0,46 5,9 
Rb 2,71 0,68 2,82 0,77 42,4* 

БТШ27 28,9 2,52 29,1 2,62 6,5 
БТШ70 140,6 15,8 142,3 16,2 12,1* 
БТШ90 6,19 0,87 6,26 0,86 11,6* 

AOX 1,59 0,22 1,70 0,19 68,3** 
PEROX 149,2 62,1 155,5 65,1 41,8* 

p38 0,23 0,05 0,24 0,04 57,8** 
 

Примечание: * – р < 0,05, ** – p < 0,01. 
 

Результаты проведенного анализа свидетельствуют о том, что наименее подвержены воздейст-
вию микроволн концентрация протеина р27, цГМФ и БТШ-27. Максимальный эффект облучения прояв-
лялся в отношении содержания фосфорилированной формы АМРК и уровня антиоксидантов. При этом в 
первом случае отмечалось снижение внутриклеточной концентрации АМРК, во втором – повышение ан-
тиоксидантного статуса клеточного супернатанта. 
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Отрицательное влияние облучения отмечено в отношении концентрации циклических нуклеоти-
дов, особенно цАМФ, а так же протеинкиназ p70S6K1 и АКТ1. Вместе с тем, облучение сопровождалось 
повышением внутриклеточного уровня протеинов р53, р21 и р27, а так же уровня фосфорилирования Rb. 
В облученных культурах на фоне минимального внутриклеточного уровня р38 наблюдалось повышение 
содержания в клетке белков теплового шока высокой молекулярной массы и увеличение концентрации в 
супернатанте перекисей. 

Эффекты облучения в культурах с высоким исходным уровнем р38 представлены в табл. 4. 
 

Таблица 4 
 

Эффекты облучения в группе с высоким внутриклеточным содержанием p38 
 

Фактор 
Исходная концентрация СВЧ-воздействие Эффект  

облучения, ‰ х s х s 
цАМФ 5,72 0,18 5,81 0,26 16,4* 

цГМФ 2,12 0,14 2,25 0,16 59,9** 

AMPK 1,4 0,23 1,43 0,22 21,2* 

AKT 2,15 0,22 2,08 0,25 -31,2* 

p70S6K1 5,0 1,67 4,88 1,39 -24,5* 

p53 3,36 0,43 3,41 0,41 14,5* 

p21 0,98 0,13 1,06 0,15 85,1** 

p27 1,53 0,19 1,56 0,19 20,3* 

Rb 4,91 0,32 4,66 0,54 -50,4* 

БТШ27 25,2 1,6 26,0 3,04 32,0* 

БТШ70 146,1 11,9 144,5 11,7 -10,8* 

БТШ90 7,21 1,06 6,89 1,24 -44,4* 

AOX 1,55 0,06 1,58 0,07 20,1* 

PEROX 181,9 41,1 169,3 42,5 -69,3** 

p38 0,7 0,15 0,68 0,16 -23,9* 
 

Примечание: * – р<0,05, ** – p<0,01 
 

Влияние низкоинтенсивного СВЧ-облучения культуры клеток цельной крови с исходно высоким 
уровнем р38 характеризовалось максимальным повышением концентрации белка р21 и снижением уров-
ня перекисей и БТШ27. Кроме того, в клетках отмечалось повышение уровня циклических нуклеотидов, 
в особенности цГМФ. Облучение так же сопровождалось повышением концентрации р53 и р27, а так же 
уровня фосфорилирования АМРК. Описанные изменения сопровождались снижением уровня фосфори-
лирования Rb, АКТ1 и p70S6K1, а так же содержания БТШ70 и 90. Проведенный анализ так же показал, 
что в облученных культурах на фоне снижения в супернатанте концентрации перекисей имеет место по-
вышение антиоксидантного статуса. 

Таким образом, в облученных культурах с исходно высоким уровнем р38 более выражено изме-
нялся уровень цГМФ, р21, р27, БТШ27, а так же пероксидов. При этом в облученных культурах с высо-
ким уровнем р38, наблюдалось повышение содержания цАМФ, цГМФ, АМРК, снижение уровня фосфо-
рилирования Rb, понижение концентрации БТШ70 и 90, пероксидов, а так же дальнейшее снижение 
уровня фосфорилирования р38. 

В культурах с исходно низким уровнем р38 имело место повышение уровня фосфорилирования 
Rb, БТШ70 и 90, АФК, а так же увеличение в клеточном супернатанте концентрации антиоксидантов. 
Кроме того, облучение стимулировало повышение уровня фосфорилирования р38, и снижение уровня 
АМРК и содержания в цАМФ и цГМФ. 

Таким образом, наиболее выраженные эффекты облучения отмечались в клетках с исходно низким 
уровнем р38, проявляясь снижением уровня АМРК, повышением антиоксидантного статуса и уровня 
фосфорилирования р38. В культурах с исходно высоким уровнем фосфорилирования р38, облучение 
стимулировало повышение содержания белка р21, цГМФ, способствовало снижению АФК и фосфорили-
рования белка Rb. 

Митоген-активируемая протеинкиназа р38 играет важную роль в формировании клеточной реак-
тивности на осмотический и оксидативный стресс, ультрафиолет, а так же повреждения ДНК, являясь 
важным компонентом внутриклеточной стресс-лимитирующей системы [21, 28]. Активируя транскрип-
ционные факторы, включая АР-1 и NF-κB, терминальные протеинкиназы МАРК/SAPK-сигнального пути 
способствуют повышению продукции клетками цитокинов, факторов роста, БТШ, а так же антиоксидан-
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тов. Вместе с тем, высокая активность р38, является причиной повышенной провоспалительной и про-
лиферативной реактивности клеток, отягощающей течение аутоиммунной патологии, способствуя со-
кращению продолжительности клеточной жизни за счет индукции апоптоза [23, 24]. В этих случаях бло-
када активности р38 существенно облегчает течение заболеваний и улучшает прогноз [23]. Таким обра-
зом, учитывая особенности активации данного фактора, более высокий уровень ее фосфорилирования, 
можно считать косвенным отражением более выраженного клеточного стресса [24, 25]. 

В настоящем исследовании на модели межклеточных взаимодействий клеток цельной крови паци-
ентов с ИБС, была исследована зависимость содержания в мононуклеарах фосфорилированной формы 
митоген-активируемой протеинкиназы р38 и показателей, определяющих клеточный метаболизм. 

При этом в клетках с низким исходным уровнем р38 отмечался сравнительно высокий уровень 
цАМФ, цГМФ, более высокий уровень фосфорилирования протеинкиназы АКТ1, повышенное содержа-
ние БТШ27, а так же высокий уровень антиоксидантов, что, очевидно, являлось отражением физиологи-
ческой метаболической активности клеток цельной крови. Повышенный уровень АКТ1 в сочетании со 
снижением уровня АМРК, отражает баланс энергетических и метаболических потребностей клеток цель-
ной крови в условия достаточности энергетических субстратов и минимального уровня стрессоров. 

В клетках с высоким уровнем фосфорилирования р38, наблюдается повышение содержания бел-
ков р53, р21, р27, БТШ70 и 90, протеинкиназы р70 и АМРК. При этом повышение уровня АМРК, очевид-
но, отражает повышенную потребность клеток в энергии, а протеинов белков теплового шока – форми-
рование стресс-реакции. Указанные изменения сопровождались повышением в клеточном микроокруже-
нии уровня перекисей и снижения концентрации антиоксидантов. Таким образом, повышение уровня 
фосфорилирования терминальной протеинкиназы р38, указывающая на активацию МАРК/SAPK-
сигнального пути, очевидно определяется развитием оксидативного стресса, закономерно сопровождает-
ся формированием стресс-лимитирующих реакций, в частности повышения уровня БТШ, усилением 
контроля клеточного цикла, оптимизацией метаболического и энергетического статуса клетки [26-28]. 

На этом фоне в облученных культурах, вне зависимости от исходного содержания в них р38, от-
мечается синхронное с изменением уровня ее фосфорилирования, изменение концентрации перекисей, 
содержания БТШ70 и 90, уровнем фосфорилирования белка Rb. Возрастанием уровня, на фоне снижения 
степени фосфорилирования р38, отличается концентрация цАМФ, цГМФ. Кроме того, снижение фосфо-
рилирования в облученных культурах p38 ассоциировано с повышением фосфорилирования АМРК. Про-
веденный анализ так же показал, что вне зависимости от исходного уровня фосфорилирования р38, а так 
же динамики его изменений в облученных клетках, микроволновое излучение способствует повышению 
уровня антиоксидантов. Так же облучение способствует снижению содержания в клетках протеинкиназы 
АКТ1 и р70SK1, при чем для последнего фактора снижение боле выражено в случае повышенного уровня р38. 

Заключение. Стресс-лимитирующие, противовоспалительные и иммуномодулирующие эффекты 
микроволн определяются снижением содержания в клетке фосфорилированной формы р38 в случае ис-
ходно высокого ее содержания, повышение уровня антиоксидантов, а так же усиление экспрессии БТШ 
[11, 13, 16-17]. Влияние облучения на клеточный метаболизм в условиях стресса заключается в мобили-
зации энергии, замедлении энергоемких процессов синтеза белка и усилении контроля клеточного цикла. 
Кроме того, облучение способствует повышению клеточной чувствительности и реактивности на гормо-
нальные стимулы и нейромедиаторы, за счет повышения внутриклеточного уровня циклических нуклео-
тидов [11, 12, 17]. Данные эффекты, очевидно, реализуются за счет стимуляции активности аденилат-
циклазы, либо блокирования фосфодиэстеразы. 

Выявленное сочетание ингибирования АКТ/p70S6K1 с подавлением продукции перекисей и по-
вышением уровня антиоксидантов, определяют формирование антивозрастного и противоопухолевого 
действия микроволн [15-17, 22]. 

Пролиферативные эффекты микроволн, в частности, заживление ран и т.п., очевидно, определя-
ются повышением фосфорилирования белка Rb, имеющим место при низком уровне стресса, что стиму-
лирует переход клеток из фазы клеточного цикла G1 в S [30-32]. 

Выявленные эффекты микроволнового излучения, полученные на модели мононуклеарных лейко-
цитов цельной крови, учитывая роль в клеточной жизнедеятельности МАРК/SAPK-сигнального пути, 
очевидно, могут быть интерполированы на другие типы клеток, что подтверждается проведенными ис-
следованиями [30, 32]. Очевидно, что микроволны оказывают как непосредственное, так и опосредован-
ное влияние на внутриклеточные процессы, однако данный вопрос требует более детального изучения. 
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ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ ДИНАМИКИ ОВЛАДЕНИЯ МЕТОДИКОЙ 
АУТОГЕННОЙ ТРЕНИРОВКИ 

 
Е.К. ШАРАНДОВА, Ю.П. ПОТЕХИНА, П.А. ПРОДИУС 

 
ГБОУ ВПО “Нижегородская государственная медицинская академия” Минздрава России, 

площадь Минина и Пожарского, дом 10/1, Н. Новгород, Россия, 603005 
 
Аннотация. Целью исследования было изучение кратковременных и долговременных эффектов 

аутогенной тренировки и поиск критериев успешности овладения аутогенной тренировкой. Проведен 
сравнительный анализ динамики изменения кожно-гальванической реакции, ЭКГ и инфракрасного излу-
чения кистей рук, как в течение сеанса, так и на начальном и финальном этапе курса аутогенной трени-
ровки. Обследовано 10 человек: 5 женщин и 5 мужчин в возрасте 19-21 лет. Аутогенная тренировка осу-
ществлялась по классической методике Шульца в течение 20 сеансов. На основе динамики физиологиче-
ских показателей установлено, что наиболее репрезентативным показателем срочной адаптации к ауто-
генной тренировке является снижение кожно-гальванической реакции. В качестве критерия успешности 
овладения аутогенной тренировкой была определена способность произвольно увеличивать продолжи-
тельность R-R интервала. К наиболее существенным параметрам долговременной адаптации к аутоген-
ной тренировке отнесена способность произвольно увеличивать температуру кистей рук в течении сеан-
са аутогенной тренировки. Полученные физиологические критерии динамики овладения аутогенной тре-
нировкой могут быть использованы на практике, а доступность применяемых средств инструментальной 
диагностики (портативного инфракрасного термометра CEM Termo Diagnostics и автоматического тоно-
метра) может способствовать более широкому распространению методики аутогенной тренировки.  

Ключевые слова: Аутогенная тренировка, саморегуляция функционального состояния, адапта-
ция, кожно-гальваническая реакция, ЭКГ, инфракрасная термометрия. 
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Abstract. The purpose of study was to investigate the short-term and long-term effects of the autogenous 

training (AT) and to search the evaluation criteria of successfulness of AT mastering. It was carried out a com-
parative analysis of dynamics of changes of the galvanic skin response (GSR), ECG and infrared irradiation of 
hands, as during the session, as well as at the initial and final stage of the AT course. 10 patients have been stu-
died: 5 women and 5 men aged 19-21 years. AT training was implemented basing on the classic Schulz method 
for 20 sessions. On the basis of the dynamics of physiological characteristics it was established that the GSR 
reduction is the most representative indicator of the short-term adaptation to AT. The ability to voluntarily pro-
long the R-R interval was determined as a criterion of successfulness of mastering of AT. The ability to volunta-
rily increase temperature of the hands during the AT session was determined as the most significant parameter of 
the long-term adaptation to AT. The revealed  physiological criteria  of  dynamics of acquisition of AT can be 
used in practice;  availability of   instrumental diagnostics  means, including the portable infrared thermometer 
CEM TermoDiagnostics and the automatic tonometer, can contribute to a more widespread application of AT 
techniques.  

Key words: Autogenous (autogenic) training, self-regulation of the functional state, adaptation, galvanic 
skin response, electrocardiogram (ECG), infrared thermometer. 

 
Введение. Обучение навыкам саморегуляции – один из перспективных нелекарственных методов 

повышения адаптационных возможностей организма. Несмотря на то, что метод аутогенной тренировки 
(АТ) известен еще с 1932, а в нашей стране рекомендован для применения с 1963 года, он, к сожалению, 
не получил достаточно широкого распространения. Изначально данная методика была разработана для 
лечения неврозов [6]. В дальнейшем была показана её эффективность не только для снижения психоэмо-
ционального напряжения, тревожности, улучшения когнитивных функций [4, 11], но и для нормализации 
работы внутренних органов, например, для лечения гипертонической болезни [10, 12]. В результате ов-
ладения АТ у человека улучшаются навыки произвольной регуляции функционального состояния.  
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Вместе с тем при проведении курсов АТ возникает целый ряд проблем, снижающих эффектив-
ность и распространённость данной методики. Неясно, какие физиологические показатели психоэмоцио-
нальной сферы и работы внутренних органов являются наиболее репрезентативными для начального 
периода обучения (срочная адаптация), а какие являются индикаторами успешной долговременной адап-
тации к курсу АТ. Какие физиологические различия должны выявляться между необученным и обучен-
ным испытуемыми? 

Цель исследования – выявление наиболее репрезентативных и доступных для контроля физиоло-
гических показателей, отражающих эффективное овладение навыком саморегуляции функционального 
состояния. 

Материалы и методы исследованиия. Была обследована группа из 10 добровольцев (5 юношей и 
5 девушек) 18-19 лет (студенты НижГМА). Испытуемым была разъяснена суть методики АТ. В течение 
четырех недель (5 раз в неделю) они ежедневно занимались АТ по классической методике Шульца [8].  

Регистрацию физиологических показателей проводили во время первого и последнего тренинга (в 
состоянии покоя с закрытыми глазами до и после сеанса). Регистрировали следующие показатели:  

1) Время R-R интервала ЭКГ (сек.),  
2) Кожно-гальваническую реакцию (КГР) между средними фалангами среднего и безымянного 

пальцев левой руки (мкСм) измеряли на полиграфе MP30 «Biopac» с использованием программы «Bio-
pacPro» (рис. 1А и 1Б).  

3) C помощью инфракрасного термометра CEMTermoDiagnostics измеряли температуру кожи в 
3 точках на внутренней поверхности ладоней (С0)[3](рис. 2А и 2Б).  

 

 

А Б 
 

Рис. 1. А – монтаж электродов для регистрации КГР, Б – полиграф «Biopac MP30» с электродами для 
регистрации КГР и ЭКГ 
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А Б 
 

Рис. 2. А – Измерение инфракрасного излучения у основания среднего пальца,  
Б – Позиции измерения температуры на кисти 

 
Анализ полученных данных проводили по следующей схеме.  
1 этап: сравнивали средние значения физиологических показателей до и после 1 сеанса аутоген-

ной тренировки. По результатам анализа судили о срочных механизмах адаптации к АТ.  
2 этап: сравнивали показатели до и после 20 сеанса аутогенной тренировки. Это сравнение прово-

дили для оценки успешности овладения навыкам АТ.  
3 этап: сравнивали эффект АТ первого и двадцатого сеансов. Такое сопоставление позволяет су-

дить о долговременных механизмах адаптации к АТ. Эффект АТ оценивали по разности значений темпе-
ратур кожи до и после сеанса.  

Статистическая обработка результатов осуществлялась с помощью программы IBM SPSS Statistics 
20 (Statistical Package for the Social Sciences). Результаты представлены в виде M±m. Для оценки досто-
верности различий использовали непараметрический критерий Вилкоксона для зависимых выборок. Раз-
личия считались достоверными при р<0,05. 

Результаты и их обсуждение. 1 этап. Наибольшие различия на первом занятии АТ обнаружены 
при измерении КГР (табл.1). Снижение электропроводности (угасание тонической КГР) было выявлено у 
9 из 10 испытуемых (90%). Такие изменения говорят об уже существующих навыках к психической ре-
лаксации. Для взрослого человека контроль своего психоэмоционального состояния является нормаль-
ным явлением. Ведущую роль в контроле эмоций играет фронтальный неокортекс [9]. Существуют экс-
периментальные данные о том, что человек способен быстро обучаться подавлять свое волнение и выра-
женность КГР [5]. В случае отсутствия технической возможности регистрировать КГР в качестве альтер-
нативы можно использовать опросники, оценивающие настроение, или тест Люшера [1], которые также 
могут служить диагностическим инструментом изменений психоэмоциональной сферы.  

 
Таблица 1  

 
Сравнение средних значений КГР до и после сеанса АТ 

 

Сеанс АТ 
КГР до сеанса,  
мкСм, М±m 

КГР после сеанса 
мкСм, М±m 

р – для  
критерия 

Вилкоксона 

Кол-во испытуемых с  
изменениями КГР после АТ 

Снижение Нет Повышение

1 19,6±3,68 11,6±2,98 0,007 9 0 1 

20 19,5±3,39 14,1±3,14 0,190 9 0 1 

 
Примечание: М±m – среднее значение и стандартная ошибка среднего;  
мкСм – микросименс; жирным шрифтом выделены p<0,05 
 
После первого сеанса АТ по другим показателям статистически значимых изменений обнаружено 

не было. Таким образом, начальный период АТ характеризуется снижением психоэмоционального на-
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пряжения по данным КГР и отсутствием заметных изменений показателей, контролируемых соматиче-
ской и вегетативной нервными системами. 

2 этап. После окончания двадцатого сеанса АТ было выявлено снижение электропроводности 
(угасание КГР) также у 9 из 10 испытуемых, но оно оказалось не столь выраженным, как на первом заня-
тии (табл. 1). Температура кожи ладони после двадцатого сеанса АТ увеличивалась в среднем на 1,2 С0. 
Наиболее выраженный эффект овладения навыком АТ наблюдался в статистически значимом снижении 
частоты сердечных сокращений (табл. 2). Исследователи физиологических механизмов АТ считают, что 
в основе наблюдаемых изменений лежит снижение тонуса симпато-адреналовой системы и повышение 
активности парасимпатической нервной системы. Повышение тонуса вагуса, в свою очередь, приводит к 
снижению частоты сердечных сокращений и расширению периферических сосудов. 

 
Таблица 2 

 
Сравнение средних значений R-R интервала до и после сеанса АТ 

 

Сеанс АТ 
R-R до 

сеанса, сек 
М±m 

R-R после 
сеанса, сек 
М±m 

р – для критерия 
Вилкоксона 

Кол-во испытуемых с изменениями 
ЧСС после АТ 

Урежение Нет Учащение 

1 0,88±0,054 0,88±0,055 0,566 4 2 4 

20 0,82±0,040 0,89±0,039 0,014 7 3 0 

 
3 этап – выявление эффектов долговременной адаптации к курсу АТ. Наиболее трудно вначале 

курса АТ протекает обучение изменению температуры кистей рук [7]. В нашем эксперименте после пер-
вого занятия АТ наблюдали незначительное охлаждение кисти вместо потепления (табл. 3). Как нам 
представляется, это может быть связано с общей проблемой преобладания в восприятии человеком ок-
ружающего мира информации от дистантных рецепторов. Через контактные рецепторы осознанное вос-
приятие ограниченно и менее дифференцированно, вследствие чего висцеральное обучение человека 
требует значительного времени. Во-вторых, в коже нет специализированных терморецепторов, темпера-
тура воспринимается механорецепторами, а термочувствительным является белок коллаген, который при 
изменении температуры меняет свою конформацию и действует на механорецепторы [2]. Кроме того, в 
данном случае человек воспринимает не температуру окружающих предметов, а температуру кожи, ко-
торая может измениться при изменении кровенаполнения сосудов. Такое опосредованное восприятие 
температуры объясняет высокий порог различения.  

 
Таблица 3 

 
Сравнение средних значений температуры кожи ладони в основании большого  

пальца до и после сеанса АТ 
 

Сеанс 
АТ 

Температура 
до сеанса С0 

М±m 

Температура 
после сеанса С0 

М±m 

р – для критерия 
Вилкоксона 

 

Кол-во испытуемых с изменениями 
температуры 

Повышение Нет Снижение 

1 29,13±1,1 28,5±0,69 0,059 2 0 8 

20 29,2±1,11 30,31±0,67 0,155 7 1 2 

 
После 20 сеансов АТ произошли качественные изменения в произвольной регуляции. У 7 испы-

туемых наблюдалось повышение температуры кожи ладоней (табл. 3). При сравнении эффекта АТ на 
первом и последнем занятии выраженные долговременные изменения наблюдаются в статистически зна-
чимом изменении температуры в основании большого пальца (табл. 4). Таким образом, к долговремен-
ным адаптационным перестройкам жизнедеятельности можно отнести способность произвольно изме-
нять обмен веществ и энергии в организме.  
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Таблица 4  
 

Сравнение средних значений эффектов АТ по изменению температуры после 1 и 20 сеансов 
 

Место регистрации 
температуры 

Эффект АТ - 1 занятие 
С0, М±m 

Эффект АТ - 20 заня-
тие С0, М±m 

р – для критерия Вил-
коксона 

Основание большого пальца -0,6±0,29 1,1±0,67 0,027 

Основание среднего пальца -0,5±0,36 1,4±0,87 0,066 

Основание мизинца -0,5±0,39 1,4±0,70 0,065 

 
Заключение. Исследовано, что наиболее репрезентативными показателями овладения навыками 

саморегуляции является повышение температуры кожи ладоней и увеличение продолжительности R-
R интервалов. Произвольная регуляция этих показателей может быть использована для надежного кон-
троля успешности овладения АТ. Для этой цели достаточно иметь автоматический тонометр и инфра-
красный термометр. 
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Аннотация. В данной статье рассматриваются возможности процессов саморегуляции и управле-

ния физиологическими функциями организма человека в целях восстановления нарушений биохимиче-
ских составляющих при различных патологиях,  изучены возможности исследования и прогнозирования 
функционального состояния на основе ранее предложенных методов и технических средств  управления 
функциональным состоянием путем оценки психофизиологических параметров в операторской деятель-
ности. Используя технологию проведения исследований в операторской деятельности и на основе  полу-
ченных данных, разработана методика управления функциональным состоянием организма человека при 
применении лекарственных препаратов с учетом диагноза, использующая для этих целей саморегули-
рующие системы с афферентными и эфферентными связями, предложенными П.К. Анохиным.   Исполь-
зуемые технические средства обеспечивает информационная обратная связь, которая активизирует эф-
ферентную обратную связь и дает возможность управлять функциональным состоянием организма при 
получении информации в кодированном виде. Оригинальным в рассматриваемой статье является кон-
троль дозировки лекарственных препаратов в зависимости от изменения состояния организма человека. 
Для обеспечения информационной обратной связи и формирования сигналов в кодированном виде реги-
стрируются психофизиологические параметры в зависимости от диагноза, полученные данные сравни-
ваются с нормированными значениями, которые хранятся в блоке памяти и по полученным данным фор-
мируется изображение на мониторе, который используется в качестве источника информации для пациента. 

Ключевые слова: саморегуляция,  биоуправление c информационнoй обратной связью, функцио-
нальное состояние, гомеостаз, дозирование лекарственных препаратов, клетка. 
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Abstract. This article discusses the possibilities of self-regulation processes and control of physiological 

functions of the human body to restore the biochemical components of disturbances in various pathologies. The 
possibilities of research and forecasting of the functional state on the basis of the previously proposed methods 
and technical means of the functional state control by evaluating of physiological parameters in the operator ac-
tivities were studied. Using the technology of research in operator activity and on the basis of the obtained data, 
the technique to control the functional state of human body at drug intake according to a diagnosis was devel-
oped. For this purpose a self-regulatory system with the afferent and efferent connections, proposed by P. K. 
Anokhin, was applied. The technical means are provided by an information feedback, which activates the effe-
rent feedback and gives possibility of control the functional state of the organism when receiving information in 
coded forms. In this article, the original is the drug dosage control depending on the state changes of the human 
body. To ensure information feedback and generating signals in coded forms, the physiological parameters de-
pending on the diagnosis are registered. The results are compared with normalized values, which are stored in 
the memory unit. According to the obtained data, an image on the monitor, which is used as a source of informa-
tion for the patient, is formed. 

Key words: self-control, bio-control with information feedback, functional state, homeostasis, dosage of 
medicines, cell. 
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Процессы саморегуляции и управления физиологическими функциями являются необходимыми 
условиями существования биологического объекта (БО). Нарушение биохимических процессов в клет-
ках, обеспечивающих указанные процессы, являются причиной широкого спектра патологий, часто объ-
единяемых в группу «болезней регуляции». Поиск эффективных алгоритмов реабилитации и управления 
функциональным состоянием является актуальной задачей [4, 6, 10]. 

Живая клетка обладает свойствами и механизмами, предназначенными для «автоматизированной» 
переработки органического вещества, химической энергии и молекулярной информации. В настоящее 
время исследуются только те процессы, которые в живой клетке являются вторичными (последователь-
ности химических реакций основных путей клеточного метаболизма), зависящими от работы системы 
управления. Управляющие процессы на клеточном уровне до сих пор практически не изучены, однако 
они составляют главную сущность живого, и только они обеспечивают все жизненные процессы клеток 
и организмов [1]. Соответственно, функциональное состояние (ФС) организма зависит, в частности, от 
биохимических реакций, происходящих на молекулярном уровне. Их динамика может приводить к серь-
езным перестройкам функционального состояния организма в целом. 

Цель исследования – разработка биотехнической системы для автоматического управления про-
цессом дозированного введения лекарственных средств путём непрерывной регистрации ряда психофи-
зиологических параметров функционального состояния человека. 

Материалы и методы исследования. Для исследования и прогнозирования ФС необходимо изу-
чение комплекса физиологических и биохимических параметров организма. Ранее были предложены 
пути совершенствования технических средств и методов оценки психофизиологических параметров для 
оценки ФС организма, а также определены критерии, основные информационные показатели деятельно-
сти оператора и их значимость [2]. Многочисленными исследованиями показано, что совокупности ин-
формативных параметров в большинстве случаев не позволяют установить однозначность между вы-
бранными показателями функционирования организма и его реальным ФС. Кроме того, необходимость 
получения оперативной информации о ФС ограничивает применение наиболее информативных психо-
физиологических параметров из-за сложности их регистрации или из-за несоответствия постоянной вре-
мени изменения показателей ритму работы, что является неприемлемым условием при оценке ФС. 

Управление ФС организма в реальном масштабе времени требует разработки специальных моде-
лей управления, что представляет собой сложную и трудоёмкую задачу. Однако, использование аппарат-
но-программных средств – биотехнических систем (БТС) дает возможность преодолевать трудности, 
проводить анализ ФС по всему комплексу выбранных показателей и обеспечивать необходимое качество 
управления, повысить достоверность и качество проводимых исследований. 

Для каждой структурно-функциональной единицы «живого» (клетки, органа, организма, популя-
ции) существует механизм установления гомеостаза, а также определенные «узлы» управления дейст-
виями, приводящими систему к устойчивому неравновесию. Эффективным для управления ФС является 
использование биологической информационной обратной связи (ИОС). Иначе говоря, информация о 
состоянии пациента или одной из его функциональных систем используется для непрерывного или дис-
кретного управления внешним воздействием. При этом on-line регистрация и анализ психофизиологиче-
ских параметров организма с последующим функциональным преобразованием выбранного (из списка 
психофизиологических параметров) сигнала и предъявлением его в сферу органов чувств испытуемого 
осуществляется в БТС. Функционирование ИОС направлено на поддержание обеспечение нормального 
состояния организма в системе гомеостаза. 

Обоснованием использования контура ИОС в БТС с целью повышения надежности и эффективно-
сти деятельности оператора с технической системой и способов их реализации методом саморегуляции 
ФС организма являются результаты, полученные при проведении экспериментов с операторами [3]. При 
этом реализуются методики активной биологической обратной связи, когда регистрируются физиологи-
ческие параметры, с использованием многоконтурной ИОС, по которым передается информация о тех-
ническом состоянии системы, а также информацию о результатах деятельности человека–оператора, и 
его ФС в оптимально закодированном виде [5, 9]. 

Контур ИОС стабилизирует регистрируемые психофизиологические параметры и обеспечивает 
получение и наглядное отображение информации о динамике изменения ФС человека в зависимости от 
нагрузки и условий труда [3]. 

Существует несколько вариантов предъявления информации через каналы ИОС. В первом вариан-
те осуществляется уведомительная обратная связь (УОС), когда оператору предъявляется предупреж-
дающая информация о возможном изменении психофизиологических параметров организма. Однако 
эффективность действия УОС доказана только в операторской деятельности, когда оператору предъявля-
ется информация о высоковероятном изменении параметров как технических систем, так и психофизио-
логических характеристик организма. В этом случае оператор концентрирует внимание на предъявляе-
мую информацию и допускает меньше ошибок в своей деятельности [9], но при этом возрастает нервно-
психическое напряжение и быстрее наступает утомляемость.  
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Второй вариант предусматривает информирование оператора об отклонениях параметров от до-
пустимой нормы в реальном масштабе времени. При этом реализуется отрицательная обратная связь 
(ООС). В третьем варианте рассматривается способ подачи информации в зависимости от профессио-
нальных действий оператора и от его ФС – адаптивная обратная связь (АОС). 

Анализ многочисленных исследований в области биологических обратных связей, использующих 
информацию о текущем состоянии испытуемого (пациента) для его коррекции и реабилитации, позволя-
ет предположить возможность использования ИОС для научно обоснованного управления процессом 
фармакотерапии (например, внутривенными капельными вливаниями). Основанием для принятия реше-
ния о скорости вливания, о досрочном завершении процедуры могут служить: непрерывный контроль 
частоты сердечных сокращений, переходные процессы в кардиограмме, вариабельность сердечного рит-
ма, мониторирование артериального давления. После функционального преобразования в вид, требуе-
мый для устройства управления, управляющий сигнал анализируется экспертной системой и поступает в 
исполнительное устройство. Экспертная система – персонализированная база данных на основе базы 
знаний – формируется врачами-специалистами с учетом современных достижений кардиологии и кар-
диоритмографии и содержит персональные сведения о каждом пациенте в форме его минимальной и 
максимальной физиологической нормы. Таким образом, рассмотренная биотехническая система является 
информационной по входу и вещественной по выходу. 

Различные биохимические параметры пациента также могут быть источником информации для 
принятия решений как сигнального, так и тревожного характера. Однако в настоящее время БТС такого 
типа рассматриваются как перспективные. Информация о результатах влияния процедуры внутривенных 
капельных вливаний привлекательна тем, что позволяет подвергать анализу и коррекции биохимические 
процессы на недосягаемом для других технологий уровне. Большой интерес представляет также изуче-
ние воздействия лекарственных средств (ЛС) для коррекции количественного и качественного состава 
фармпрепарата [1]. 

Попадая в организм, ЛС взаимодействует с различными молекулярными, клеточными или орган-
ными структурами. В результате этого в клетках изменяются биохимические и/или биофизические про-
цессы, приводящие к изменению их функционального состояния, имеет место первичная фармакологи-
ческой реакция или первичный фармакологический ответ. Изменение физико-химического состояния 
клеток органа-мишени под влиянием ЛС приводит к изменению функции либо этого органа, либо функ-
циональной системы организма, в состав которой входит этот орган-мишень, что в конечном итоге так 
или иначе влияет на состояние всего организма. Следовательно, конечный фармакологический эффект 
лекарственного средства в целом организме может рассматриваться как результат последовательных 
функциональных изменений в системе «клетка-мишень → орган → система органов → целостный орга-
низм», т. е. конечный фармакологический ответ всегда является интегральной величиной [8]. 

Подавляющее большинство лекарственных средств оказывает лечебное действие путем изменения 
деятельности физиологических систем клеток, которые вырабатывались у организма в процессе эволю-
ции. Под влиянием лекарственного вещества в организме, как правило, не возникает новый тип деятель-
ности клеток, лишь изменяется скорость протекания различных естественных процессов. Торможение 
или возбуждение физиологических процессов приводит к снижению или усилению соответствующих 
функций тканей организма. 

Несмотря на огромное количество ЛС, представленных в клинической практике, разнообразные 
механизмы, лежащие в основе их фармакологического действия на клетки-мишени, фармпрепараты мо-
гут оказывать четыре вида/типа воздействия: возбуждающее – стимулирующее физиологическую актив-
ность клеток; тормозящее – угнетающее функциональную активность; регулирующее – нормализующее 
функциональную активность; замещающее – способствующее синтезу биологически активных веществ, 
образование которых в организме по каким-либо причинам нарушено. 

Связь «доза-эффект» является важным фармакодинамическим показателем. Обычно этот показа-
тель представляет собой не простое арифметическое отношение и графически может отображаться раз-
личными видами кривых. Каждое лекарство обладает рядом полезных и нежелательных свойств. Чаще 
всего при увеличении дозы лекарства до определенного предела желаемый результат возрастает, но при 
этом могут возникать нежелательные эффекты. Отношение доз лекарства, при которых вызывается по-
бочный или желаемый эффект, используют для характеристики границы безопасности или терапевтиче-
ского индекса препарата. Терапевтический индекс препарата можно рассчитывать по соотношению его 
концентраций в плазме крови, вызывающих нежелательные (побочные) эффекты, и концентраций, ока-
зывающих терапевтическое действие, что более точно может характеризовать соотношение эффективно-
сти и риска применения данного ЛС. 

Применение лекарственных средств, при различных болезнях и патологических процессах может 
сопровождаться существенными изменениями фармакокинетики (всасывания, распределения в органах и 
тканях, метаболизма и экскреции) и фармакодинамики (эффектов и механизмов действия) [8]. Эти об-
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стоятельства требуют текущего контроля за характером и выраженностью действия лекарственных 
средств и при необходимости коррекции или изменения схем их применения. 

Результаты и их обсуждение. Нами предложен алгоритм коррекции функционального состояния 
человека при автоматическом управлении введением лекарственных средств с использованием инфор-
мационной обратной связи. В данном алгоритме реализована система, которая  позволяет наблюдать за 
изменением состояния, например, кардиореспираторной системы (ЭКГ, кардиоритмограмма, дыхание и 
др.) в реальном времени при применении лекарственных препаратов и контролировать их дозировки при 
помощи управления психофизиологическим воздействием. Для достижения этих целей регистрируются 
информативные параметры в зависимости от состояния организма с помощью различных датчиков. Да-
лее формируются сигналы ИОС, которые предъявляются человеку в реальном времени на мониторе, 
отображающем физиологические показатели после функционального преобразования, удобными для 
восприятия органами чувств. 

Таким образом, создаются уникальные возможности для наиболее эффективного воздействия ле-
карственных средств на больной орган, что позволяет активизировать естественные процессы саморегу-
ляции. 

На рис. отображена  функциональная схема системы для контроля и коррекции  ФС при примене-
нии лекарственных средств  с  использованием информационной обратной связи, где с БО специальными 
датчиками регистрируются  физиологические параметры состояния организма, выбранные врачом с по-
мощью блока выбора физиологических параметров (БВФП) в зависимости от медицинских показаний. 
Соответствующая информация через БВФП поступает на аналоговый мультиплексор (АМ), затем на ана-
лого-цифровой преобразователь (АЦП), далее на блок первичной обработки (БПО), который выполняет 
функцию процедуры и критерии выявления физиологических показателей. 

При рассмотрении проблем выявления физиологических показателей по физиологическим сигна-
лам – блок первичной обработки (БПО) и оценки функционального состояния по физиологическим пока-
зателям – блок вторичной обработки (БВО) – обоснована возможность независимого проведения пер-
вичной и вторичной обработки физиологических сигналов. В этом случае первичная информация норми-
рованных значений вводится в блок памяти (БП), с учетом возрастных критериев и др. Соответственно, 
БВО осуществляет сравнение с текущими значениями физиологических параметров.  Далее информация 
поступает на блок принятия решений (БПР) для достоверной и своевременной оценки актуального со-
стояния пациента, а это позволяет рекомендовать более подходящий метод для формирования сигнала 
информационной обратной связи (БФСИОС), а также для формирования управляющего сигнала для бло-
ка контроля и дозировки лекарственных препаратов (БКДЛП). БФСИОС формирует сигнал, который 
несет информацию о физиологических показателях в закодированной  форме в реальном масштабе вре-
мени. Далее сигнал отправляется на устройство предъявления информации 1 (УПИ1), в данном случае 
этот монитор врача,  который отображает физиологические показатели, а устройство предъявления ин-
формации 2 (УПИ2) предназначено для предъявления информации пациенту через коммутатор по ус-
мотрению врача (для осуществления ИОС), по которому передается информация о ФС организма в  за-
кодированном виде, кодирование можно произвести по цвету, по форме или непосредственно физиоло-
гические параметры, которые соответствуют функциональному состоянию организма пациента, а также 
рассматриваются варианты звукового сопровождения через наушники, по которым производят коррек-
цию психофизиологического состояния  врачом  или осуществляется музыкальное сопровождение лю-
бимых произведений пациента, параметры которых согласованы с показателями ритмической структуры 
физиологических параметров (например, ЭКГ). Таким образом, создаются уникальные условия для адап-
тивной стимуляции. Такой вариант стимуляции, который совмещает в себе элементы информационной 
обратной связи, аудиовизуальной стимуляции и музыкотерапии, позволяет активировать естественные 
процессы саморегуляции, что способствует эффективному восстановлению физиологических функций 
организма.  
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Рис.  Функциональная схема системы контроля и коррекции  ФС при применении лекарственных  

средств с использованием информационной обратной связи 
 
Важной составляющей в приведенной структурной схеме являются устройство  ввода лекарст-

венных препаратов (УВЛП), который подключен к  БКДЛП. Особенность работы данных устройств за-
ключается в следующем: в зависимости от состояния пациента  врач назначает лекарственные препараты 
с определенной дозировкой в течение определенного времени, наиболее простой пример – это капельни-
ца –при улучшении показателей физиологических параметров устройство дозировки лекарственных пре-
паратов дает команду об уменьшении количества подаваемых лекарств  в БО или подает сигнал о пре-
кращении подачи лекарства врачу и, соответственно, наоборот. Кроме того, такая система позволит оп-
тимизировать дозу лекарств в таблеточном, порошковом и других вариантах, в этом случае информация 
об изменении ФС передается на устройство отображения информации врача или заносится в память сис-
темы для дальнейшей корректировки назначаемой дозы лекарств. 

Следует подчеркнуть, что в использовании ИОС-технологий пациент (или, можно сказать, испы-
туемый) непосредственно участвует в управлении своим состоянием, в отличие от устройств со свето-
звуковой стимуляцией, в которых он остается пассивным во время проведения сеанса. Универсальность 
данной системы заключается в  возможности использования при лечении разных видов заболеваний. Ра-
нее проведенные исследовании подтверждают эффективность использования ИОС в целях управления 
ФС организма в операторской деятельности, и результаты экспериментов приведены в работах Попечи-
телева Е.П., Ахлакова М.К., Суворова Н.Б. и других авторов, работающих в этом направлении [2, 7].  

В дальнейшем предусмотрен вариант использования вычислительного комплекса (ВК). Для этих 
целей разрабатывается программные средства, которые позволят осуществлять обработку регистрируе-
мой информации с использованием ИОС. 

Выводы:   
1. Данная технология дает возможность оптимизировать дозу лекарственных препаратов при про-

ведении лечебно-восстановительных процедур. 
2. Использование ИОС позволит активизировать процесс восприятия лекарственных препаратов 

на клеточном уровне, а также ускорить процесс восстановления с помощью  аутотренинга путем психо-
физиологического воздействия на собственный организм за счет информации, получаемой по цепи об-
ратной связи в кодированном виде. 
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ХИРУРГИЧЕСКОЕ ЛЕЧЕНИЕ И УЛУЧШЕНИЕ ВОССТАНОВИТЕЛЬНЫХ ПРОЦЕССОВ У 
БОЛЬНЫХ С ОПУХОЛЯМИ ОПОРНО-ДВИГАТЕЛЬНОГО АППАРАТА С ПРИМЕНЕНИЕМ  

НОВЫХ МЕТОДОВ  ИММУНОДИАГНОСТИКИ И ИММУНОКОРРЕКЦИИ 
 

А.К. АНТОНОВ 
 

РНИИМУ имени Н.И. Пирогова кафедра онкологии и лучевой терапии ЛФ,  
 ул. Островитянова, д.1, г. Москва, Россия, 117997 

 
Аннотация. За последние годы отмечен заметный рост числа пациентов с первичными и 

метастатическими опухолями опорно-двигательного аппарата. Костная система является одной из 
наиболее поражаемых при различных онкологических заболеваниях, например, при раке молочной 
железы, простаты, почек, щитовидной железы, раке легких, желудочно-кишечного тракта.  

Нами используются индивидуальное металлополимерное экспресс-эндопротезирование для 
замещения дефектов костей при первичных и вторичных опухолях опорно-двигательного аппарата и 
позвоночника. 

Целью и задачей работы было показать возможности предложенной хирургической методики и 
повышение ее эффективности за счет применения новых методов иммунодиагностики, суть которой 
заключалась в оценке состояния естественного иммунитета с определением уровня аутоантител только в 
пораженных органах и иммунокоррекции в раннем послеоперационном периоде с применением 
иммуноглобулинов, быстродействующих адаптогенов-иммуномодуляторов «Витавис» и мощного 
антиоксиданта Анолита нейстрального, полученного на установке СТЕЛ НПО «Экран» Медико-
технической академии. 

Использование быстродействующих адаптогенов-иммуномодулятоляторов, Анолита нейтрально-
го, иммуноглобулинов позволило оптимизировать послеоперационную динамику биохимических и им-
мунных показателей, снизить риск осложнений и ускорить заживление раны, ускорить «приживление» 
эндопротезов, сократить послеоперационный период. 

Новый подход к оценке иммунного статуса при онкозаболеваниях по уровню аутоиммунитета по-
зволяет: выявлять пораженные опухолевым процессом органы (очаги, микроочаги, метастазы, скрытые 
метастазы), выявлять наличие системной активации или супрессии иммунитета, что является обоснова-
нием применения иммуносупрессивной или иммуностимулирующей терапии. Выявление системной им-
муносупрессии по гуморальному типу позволяет использовать новые методы иммунотерапии при онко-
заболеваниях – Ig-терапию, также подбирать индивидуальные схемы терапии с учетом степени иммуно-
супрессии. 

Ключевые слова: быстродействующий адаптоген Витавис, металлополимерные экспресс-
эндопротезирование,  Анолит нейтральный, определение уровня естественных аутоантител. 

 
SURGICAL TREATMENT AND IMPROVEMENT RECOVERY PROCESSES IN PATIENTS 

WITH THE MUSCULOSKELETAL TUMORS BY THE APPLICATION OF NEW METHODS OF 
IMMUNODIAGNOSTICS AND IMMUNOCORRECTION 

 
A.K. ANTONOV 

 
Russian National Research N.I. Pirogov Medical University,  

Department of oncology and radiation therapy LF, Ostrovityanov str., 1, Moscow, Russia, 117997 
 

Abstract. In recent years there has been a marked increase in the number of patients with primary and 
metastatic tumors of the musculoskeletal system. Skeletal system is one of the most affected in various cancer 
diseases, such as breast, prostate, kidney, thyroid, lung cancer, gastro-intestinal tract. 

The authors use the individual metal-polymer express-endoprosthesis for replacement of bone defects in 
primary and secondary tumors of the musculoskeletal system and spine. 

The purpose and the objectives of this study were to present the possibilities of proposed surgical 
technique and to increase its effectiveness by the use of the new immunodiagnostic methods. The essence of 
immunodiagnostics was assessment the state of natural immunity to the definition of autoantibody levels only in 
the affected organs, as well as immune correction in the early postoperative period using immunoglobulins, fast 
adaptogens, immunomodulators "Vitavis" and powerful antioxidant neutral Anolyte produced at the facility Stela 
NPO "Screen" of the Medical and Technical Academy. 
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Use of the fast adaptogens, immunomodulators, neutral Anolyte, immunoglobulins allows to optimize 
postoperative dynamics of biochemical and immune parameters, to reduce the risk of complications and to acce-
lerate wound healing, to speed up the "engraftment" implants, to reduce the postoperative period. 

A new approach to the evaluation of the immune status at the level of oncological diseases of autoimmun-
ity allows to identify the affected tumor process bodies (lesions, microlesions, metastases, hidden metastases), to 
detect the presence of systemic activation or suppression of the immune system, which is the justification for the 
use of immunosuppressive or immunostimulatory therapy. 

Identifying systemic immunosuppression by humoral type allows to use new methods of immunotherapy 
of oncological diseases - Ig-therapy, as well as to select individual regimens according to the degree of immuno-
suppression. 

Key words: fast-adaptogen Vitavis, metal-polymer express-endoprosthesis, neutral Anolyte, determina-
tion of the level of natural autoantibodies. 

 
Введение. За последние годы отмечен заметный рост числа пациентов с первичными и метастати-

ческими опухолями опорно-двигательного аппарата. Костная система является одной из наиболее пора-
жаемых при различных онкологических заболеваниях, например, при раке молочной железы, простаты, 
почек, щитовидной железы, раке легких, желудочно-кишечного тракта.  

Только на долю рака молочной железы и простаты приходится 80% всех метастатических пораже-
ний костной системы. При раке почек – 30%, щитовидной железы – 20%, раке легких – 10-20%, желу-
дочно-кишечного тракта – 5-10% и т.д. Метастазы чаще всего локализуются в позвонках, в ребрах, кос-
тях таза, бедренной и плечевой костях. В последние годы довольно быстро развиваются все направления 
терапии злокачественных опухолей и в том числе реконструктивно-ортопедическая хирургия. 

До настоящего времени хирургами применяются радикальные методы лечения разной степени 
сложности, включая ампутации, экзартикуляции, резекции, в разной степени нарушающие функцию 
опорно-двигательного аппарата. Нами используются индивидуальное металлополимерное экспресс-
эндопротезирование для замещения дефектов костей при первичных и вторичных опухолях опорно-
двигательного аппарата и позвоночника. 

Оценка иммунного статуса при онкопатологии осуществляется следующими методами:  
1. Определение уровня онкомаркеров; 
2. Определение трех звеньев иммунитета: клеточного, гуморального, фагацитарного;  
 клеточное звено – это оценка содержания популяций и субпопуляций лимфоцитов, уровня естест-

венных киллеров, определение количества активированных клеток в крови; это также оценка функцио-
нальной активности мононуклеаров (реакции бластной трансформации лимфоцитов под действием мито-
генов, в т.ч. опухолевых), продукция различных цитокинов функциональная активность естественных 
киллеров; 

гуморальное звено – это определение уровня иммуноглобулинов классов А, М, G; 
фагацитарное звено – это оценка функциональной активности нейтрофилов, моноцитов крови. 
3. Определение интерферонового статуса (продукция интерферона  и , их содержание в сыво-

ротке крови). 
Данный подход позволяет оценивать содержание и функциональную активность иммунокомпе-

тентных клеток, участвующих в уничтожении опухолевых клеток в организме. 
Учитывая, что при опухолевых заболеваниях после химио-лучевой терапии, особенно на поздних 

стадиях, имеют место инфекционные осложнения: бактериальные вирусные, грибковые инфекции, реко-
мендуется оценивать фагоцитарное звено иммунитета: бактерицидную способность нейтрофилов, моно-
цитов крови, а также определение функциональной активности фагоцитов по способности образовывать 
активные формы кислорода, по активности ферментов в фагоцитах, (например, миелопероксидазы), по 
экспрессии рецепторов активации: CD 95, CD 11b, CD 31.    

Цель исследования. Целью и задачей работы было показать возможности предложенной хирур-
гической методики и повышение ее эффективности за счет применения новых методов иммунодиагно-
стики и иммунокоррекции в раннем послеоперационном периоде с применением иммуноглобулинов,  
быстродействующих адаптогенов-иммуномодуляторов «Витавис» и мощного антиоксиданта Анолита 
нейтрального, полученного на установке СТЕЛ НПО «Экран» Медико-технической академии.  

Материалы и методы исследования. Важным в оценке иммунитета при опухолевых заболевани-
ях является характеристика гуморального звена иммунитета, определение уровня иммуноглобулинов 
A,M,G в сыворотке. 

В соответствии с данным подходом к иммунодиагностике опухолевых заболеваний осуществляет-
ся иммунотерапия, направленная на восстановление нарушенных звеньев иммунитета, на уменьшение 
выраженности иммунодефицитного состояния, возникшего в результате наличия опухолевого процесса 
или в результате появления осложнений, связанных с проведением химиолучевой терапии, оперативного 
лечения. 
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Иммунотерапия оказывает положительный эффект при химиолучевой терапии, уменьшая рези-
стентность к химиопрепаратам и лучевой терапии, препятствует возникновению инфекционных ослож-
нений в послеоперационном периоде. 

В качестве иммунологических препаратов при онкологических заболеваниях используются препа-
раты   и  интерферонов, интерлейкин-2 (ронколейкин), иммуномодуляторы–полиоксидоний, галавит, 
препараты тимического ряда (имунофан, неоген, тактивин), препараты костномозгового происхождения, 
противоопухолевые вакцины, моноклональные антитела, препараты альфафетопротеина, быстродейст-
вующие адаптогены «Витавис», Анолит нейтральный. 

Несмотря на многолетние исследования иммунных препаратов при онкологических заболеваниях 
оказалось, что их эффективность особенно в качестве монотерапии достаточно мала. Нет критериев 
дифференциального назначения препаратов, не разработаны длительные схемы (повторные курсы) при-
менения иммунных препаратов. 

В настоящее время существуют новые теоретические идеи, которые могут быть положены в осно-
ву иммунодиагностики и иммунотерапии опухолевых заболеваний. Данные идеи связаны с пересмотром 
роли аутоантител в организме человека, оценкой состояния естественного аутоиммунитета. Основные 
положения о роли естественных аутоантител в нормальном функционировании органов и систем орга-
низма заключается в следующем: 

1. В организме здорового человека существует физиологический уровень аутоантител ко всеман-
тигенам органов и тканей. 

2. Естественные аутоантитела в организме человека выполняют роль «мусорщиков» – удаляют из 
органа поврежденные клетки, продукты апоптоза клеток, являются провоспалительными агентами (по-
давляющим активность противоспалительных ферментов,  цитокинов). 

3. При определении уровня естественных аутоантител важно оценивать как повышенный их уро-
вень, указывающий на наличие системного воспалительного процесса, активации иммунитета, так и по-
ниженный, который связан с развитием иммунодефицитного состояния по гуморальному типу.  

Результаты и их обсуждение. При онкологичесих заболеваниях оценка состояния  естественного 
аутоиммунитета позволяет выявить две группы пациентов независимо от диагноза: 

– с признаками системной активации иммунитета, или с увеличением уровня аутоантител только в 
пораженных органах;  

– с признаками системной иммуносупрессии или органотропной иммуносупрессии. 
Отмечено, что пациенты с высоким уровнем органных антител и при системной активации имму-

нитета имеют более благоприятный прогноз течения основного заболевания (по шкале Карновского (ка-
чество жизни)), чем пациенты с признаками органной и системной иммуносупрессии. 

Пациентам с иммуносупрессией по гуморальному типу (n=120), проведена терапия иммуноглобу-
линами, в/в капельно в дозе, определяемой по выраженности иммуносупрессии. У пациентов после при-
менения иммуноглобулинов отмечались положительные клинико-лабораторные изменения. Улучшилась 
переносимость химиопрепаратов, отсутствовали инфекционные осложнения после операций, ХТ, улуч-
шалось субъективное состояние (качество жизни пациентов по шкале Карновского). 

Таким образом, использование нового подхода к оценке иммунного статуса при онкозаболеваниях 
по уровню аутоиммунитета позволяет: выявлять пораженные опухолевым процессом органы (очаги, 
микроочаги, метастазы, скрытые метастазы), выявлять наличие системной активации или супрессии им-
мунитета, что является обоснованием применения иммуносупркссивной или иммуностимулирующей 
терапии. Выявление системной иммуносупрессии по гуморальному типу позволяет использовать новые 
методы иммунотерапии при онкозаболеваниях – Ig-терапию, также подбирать индивидуальные схемы 
терапии с учетом степени иммуносупрессии. 

                            
Таблица  

 
Изучение состояния противоопухолевого иммунитета и функционального  

состояния лимфоцитов 
 

Изученные показатели До операции n=32 
После операции на 5-е сутки 

С иммуномодулятором n=16 Контроль n=16
NK клетки, % 13,6± 1,2 10,4±1,0* 9,7±1,3** 

NK клетки, тыс./мл 0,32±0,04 0,11±0,01* 0,17±0,02**
РТМЛ%(КОНА)(5мкг/мл) 82,5±8,3 76,4±8,3* 81,3±8,0 
РТМЛ%(ФГА)(25мкг/мл) 94,3±9,5 81,2±7,4* 90,0±10,0 
 

Примечание: *  – p<0,05 – в сопоставлении с показателями до операции; 
** – p<0,05 – между группами после операции 
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Всего прооперировано 456 больных. Из них с первичными опухолями – 19 и с метастатическими – 

437 человек. 
Все прооперированные пациенты получали специфическое лечение в ЦНИИРИ МЗ РФ, НИИ он-

кологии им. Н.Н. Петрова,    НИИ   онкологии   им. П.А. Герцена, ФГБУ РОНЦ им. Н.Н. Блохина МЗ РФ, 
онкологическом диспансере № 1 г. Москвы по стандартным схемам лучевой и химиотерапии опухолей 
(цитостатика, гормональные препараты, бифосфонаты, быстродействующие адаптогены-
иммуномодуляторы «Витавис» и Анолит нейтральный как антиоксидант и антисептик, которым обраба-
тывали операционные раны), иммуноглобулины и системную лучевую терапию  метастроном (стронций 
89-хлорид). Применение новых методов иммунодиагностики и использование быстродействующих адап-
тогенов-иммуномодулятоляторов, Анолита нейтрального, иммуноглобулинов позволяет оптимизировать 
послеоперационную динамику, биохимические и иммунные показатели, снизить риск осложнений и ус-
корить заживление раны, ускорить «приживление» эндопротезов, сократить послеоперационный период. 

В качестве клинического примера высокой эффективности применения иммуноглобулинотерапии 
(в/в) при онкозаболеваниях приводим историю болезни пациента К. 

Пример № 1 
Пациент К. 39 лет. 
Диагноз: рецидивирующая злокачественная фиброзная гистиоцитома мягких тканей левого бедра 

(две опухоли: 6×4 см, 3×2,2 см) с 2000 г. 
С 2001 по 2007 гг. отмечено 6 рецидивов, длительность ремиссии сократилась с 12 месяцев в 

2001 г. До 4 месяцев в 2006 г. Проведено оперативное лечение, многократные курсы химиотерапии, лу-
чевая терапия. Опухоль резистентна к химиотерапии. В мае 2006 в ОНЦ г. Москвы рекомендована ампу-
тация бедра. 

Пациенту назначена иммунотерапия: иммуноглобулин в дозе 1 г/кг – 1 раз в 3 месяца. Местно ٢-
интерферон (Ингарон). 

Находится под наблюдением в течение 1 года. За этот период: восстановилась чувствительность 
опухоли к химиотерапии после комплексного лечения, отмечено уменьшение опухолевых очагов в 2 раза. 

Пример № 2 
Пациент Б. 6 лет. 
Диагноз: Теротабластома пресокральной области. Быстрый рост опухоли с захватом левой яго-

дичной области. Проведено 11 курсов химиотерапии на базе РОНЦ им. Н.Н. Блохина и Российской Рес-
публиканской больницы. Наряду с основным лечением назначена иммунотерапия: иммуноглобулин в 
дозе 1г/кг – 1 раз в неделю в течение месяца, быстродействующие иммуномодуляторы «Витавис» в виде 
таблетированных препаратов 2 раза в день, стерильные инъекции внутримышечно и микстура «Витавис» 
6 капель 1 раз в день. Пациент легко перенес курсы химиотерапии, произошел регресс опухоли до 3- 
3,5 см. Больной успешно прооперирован, состояние удовлетворительное. Находится под наблюдением.     

Приводятся клинические примеры хирургического лечения онкологических больных: 
Больная М., 75 лет. Диагноз: рак правой молочной железы с множественными костными метастазами в 
череп, таз, левую плечевую кость. Патологический (метастатический) перелом левой плечевой кости в 
средней трети. 
 

Рис. 1. Больная М., 75 лет. Патоло-
гический (метастатический) перелом 
левой плечевой кости в средней тре-
ти. Произведено металлополимерное 
– экспресс эндопротезирование сус-
тавного конца левой плечевой кости. 
Больная была реабилитирована, 
полностью обслуживала себя дома, 
прожила два года 
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Больная М., 30 лет. Диагноз: злокачественная остеобластокластома нижней трети левой плечевой кости. 
 

 
 

Рис. 2. Больная М., 30 лет. Произведено однополюсное металлополимерное эндопротезирование левого 
локтевого сустава 

 
 

 
 

Рис. 3. Больная М., 30 лет. Реабилитирована, работает на ферме, рецидива нет, наблюдается в течение 
пяти лет 
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Больной И., 65 лет. Диагноз: хондросаркома третьей и четвертой пястных костей левой кисти с во-
влечением сухожилий-разгибателей и мягких тканей. 

 

  
 

Рис. 4. Больной И., 65 лет. Внешний вид опухоли левой кисти 
 

 
 

Рис. 5. Больной И., 65 лет. Произведено металлополимерное эндопротезирование пястнофаланговых сус-
тавов третьего и четвертого пальцев кисти, пластика сухожилий-разгибателей с использованием Liga-

mentum palmaris через отдельный разрез внутренней поверхности предплечья с удалением мягкотканого 
компонента опухоли 

 

     
 

Рис. 6. Больной И., 65 лет. Больной реабилитирован. Занимается полезным трудом у себя на даче. Крайне 
неохотно и редко, ссылаясь на большую занятость, приезжает на осмотр к врачу. Наблюдается в течение 

пяти лет 
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Оценка ближайших функциональных результатов показала, что в основной группе – 78% случаев  
– получены хорошие результаты, а в 21% случаев удовлетворительные результаты. Неудовлетворитель-
ные результаты имели место  всего в 0,6% случаев в связи с летальным исходом 3-х  пациентов за счет 
прогрессирования основного заболевания. В раннем послеоперационном периоде больные вставали на 
ноги и начинали полностью обслуживать себя в среднем на 10-15 суток раньше, чем пациенты контроль-
ной группы. Большинство больных отмечали уменьшение болевого синдрома и расценивали качество 
своей жизни как хорошее. Больные наблюдались в течение 5 лет.  

Выводы: 
1. Металлополимерное эндопротезирование является наиболее перспективным методом хирурги-

ческого лечения больных с опухолями костей. 
2. Определение уровня естественных аутоантител к органам и тканям при помощи ЭЛТ – тестов 

позволяет составить иммунную картину организма онкологического больного. 
3. Данный подход позволяет выявить патологию органов на ранней стадии (до биохимических из-

менений, УЗИ, КТ исследований), в том числе на ранней стадии метастазирования в различные органы и 
ткани. 

4.  Низкий уровень естественных аутоантител является показаним к назначению иммуноглобули-
нов, адаптогенов «Витавис» у онкобольных при поздних стадиях заболевания, что приводит к повыше-
нию качества жизни этих пациентов. 

5.  Метод вместе с применением быстродействующих адаптогенов-иммуномодуляторов «Вита-
вис» и Анолита нейтрального обеспечивает более быструю медицинскую, социально-бытовую реабили-
тацию больных  с опухолями костей и тем самым улучшает качество жизни больных. 

6. Этот вид хирургического лечения имеет простую методику и отличается дешевизной применяе-
мых отечественных технических средств,  доступен большому числу онкологических пациентов России.  
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ПРИМЕНЕНИЕ ПРЕПАРАТА «СПИРАМИЦИН-ВЕРО» И РАСТВОРА «АНОЛИТ» 
 ДЛЯ ЛЕЧЕНИЯ ВУЛЬВОВАГИНИТОВ 

 
Л.К. РАННЕВА, К.А. ХАДАРЦЕВА 

 
Тульский государственный университет, медицинский институт,  

ул. Болдина, д. 128, г. Тула, Россия, 300028 
 

Аннотация. В сообщении приведены результаты клинико-лабораторного обследования  120 жен-
щин, проживающих в городе Тула, которые были осмотрены  гинекологом с проведением микроскопи-
ческого исследования, ПЦР-исследования и бактериологического посева из влагалища на флору и чувст-
вительность к антибиотикам и контрольным осмотром через месяц. Из общей массы обследованных бы-
ло выбрано: 60 женщин, которым назначен препарат «Спирамицин-веро» и 60 пациенток, которым на-
значен «Анолит». Клинически  был выставлен диагноз вульвовагинит. Частота выявляемых ранее ин-
фекций передающихся половым путем колебалась от 13 до 75%. Установлена  эффективность при вуль-
вовагинитах «Анолита» и системного препарата «Спирамицин-веро». Кроме того, установлена большая 
эффективность системного препарата в сочетании с интравагинальной формой антибактериальных 
средств, а также применение раствора в течение 10 дней. 

Ключевые слова: воспалительные заболевания органов малого таза, инфекции, вульвовагиниты, 
условно-патогенная флора,  препарат «Спирамицин-веро», «Анолит». 

 
USE OF THE DRUG “SPIRAMYCIN-VERO” AND THE SOLUTION "ANOLYTE"  

FOR TREATMENT OF THE VULVOVAGINITIS 
 

L.K. RANNEVA, K.A. KHADARTSEVA 
 

Tula State University, Medical University 
Boldin str., 128, Tula, Russia, 300028 

 
Abstract. The report presents the results of clinical and laboratory examination of 120 women living in 

the city of Tula, which were examined by a gynecologist to microscopic examination, PCR analysis and bacteri-
ological sowing of vaginal flora and sensitivity to antibiotics, inspection a month later. The drug "Spiramycin-
Vero" was prescribed 60 women, the drug "Anolyte" - also 60 patients. In all patients, clinical diagnosis was 
vulvovaginitis. The frequency of the previously identified infections, sexually transmitted infections ranged from 
13 to 75%. It was defined the efficiency of the drugs "Spiramycin-Vero" and "Anolyte" in vulvovaginal treat-
ment. It was revealed a large efficiency of the drug in combination with intravaginal form of antibacterial agents 
and the application of the solution for 10 days. 

Key words: inflammatory diseases of the pelvic organs, infection, vulvovaginitis, conditionally patho-
genic flora, the drug "Spiramycin-Vero", the drug "Anolyte". 

 
Введение.  Воспалительные заболевания органов малого таза (ВЗОМТ) – одна из основных меди-

цинских проблем, оказывающих существенные влияния на здоровье женщин детородного возраста. В 
20% случаев возбудителей (ВЗОМТ)  выявить не удается [7], а в 60% причиной ВЗОМТ являются инфек-
ции передающиеся половым путем (ИППП), из них 60-70% развивается за счет сочетанного действия 
хламидий и гонококка В России инфекционно-воспалительные заболевания женской половой сферы 
встречаются у 60-70% гинекологических больных  [2], за последние годы во всех странах мира отмечен 
рост количества воспалительных заболеваний половых органов. Юный возраст начала половой жизни, 
наличие множества половых партнеров, частые половые контакты и статус незамужней женщины увели-
чивают вероятность ИППП, следовательно и ВЗОМТ [3], это обуславливает нарушение репродуктивной 
функции, как у мужчин, так и у женщин. ВЗОМТ являются самой частой причиной негормонального 
бесплодия, эктопических беременностей, невынашивания беременности, пороков развития плода и др. 
[4, 8-10]. 

В структуре ВЗОМТ репродуктивного возраста частота неспецифических вагинитов составляет 
50-70%, бактериального вагиноза (БВ) – 40-60%, вульвовагинального кандидоза (ВВК) – 20-30%. Вульво-
вагинит – это воспаление слизистой оболочки вульвы и влагалища. Их подразделяют на специфические с 
установленным инфекционным агентом (гонококки, трихомонады, хламидии, вирусы, грибы) и неспеци-
фические, которые могут быть первичными и вторичными. Возникновение неспецифических вульвова-
гинитов связывают с нарушением правил гигиены, травматизацией наружных половых органов и влага-
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лища, остро возникшими аллергическими состояниями (использованием богатой экстрактивными веще-
ствами и пряностями пищи, шоколада и т.д.), обострением уже имеющегося аллергического заболевания 
(в мазках обнаруживается повышенное количество эозинофилов), хроническими заболеваниями лор-
органов, мочевыделительной системы, системными заболеваниями крови и наличием другой хрониче-
ской экстрагенитальной и гинекологической патологии. В качестве инфекционной причины неспецифи-
ческого вульвовагинита могут выступать стафилококки, стрептококки, кишечные палочки, энтерококки 
и другие представители кишечной флоры [5]. 

Генерализации воспалительных процессов гениталий способствуют внутриматочные вмешатель-
ства (гистероскопия, зондирование матки); аборты и диагностические выскабливания эндометрия; по-
слеродовой период; применение внутриматочных контрацептивных средств (ВМК). Риск возникнове-
ния инфекций при пользовании ВМК особенно велик в первые месяцы их применения, у первоберемен-
ных женщин и при частой смене половых партнеров. Частота ВЗОМТ у женщин с ВМК в несколько раз 
выше, чем без них. При этих факторах риска нарушаются механизмы биологической защиты половой 
системы женщины. В процессе филогенеза и онтогенеза сформировались физиологические барьеры, 
обеспечивающие устойчивость половых органов женщин к возможным воздействиям различных пато-
генных факторов, в том числе инфекционных агентов, как экзогенных, так и эндогенных. К таким за-
щитным механизмам, прежде всего, следует отнести анатомо-физиологические особенности женских 
половых органов, в частности четкое разграничение нижнего и верхнего отделов [1].   
Необоснованное назначение антибиотиков при ВЗОМТ ведет к возрастанию роли грибов в развитии 
гнойного процесса. Кроме того, грибы рода Candida играют особую роль в развитии микст-инфекций, 
благодаря их структурным особенностям, способствующим образованию биопленок, в состав которых 
входят разные виды микроорганизмов (бактерии, простейшие, грибы). Полимикробные процессы харак-
теризуются тем, что этиологическим фактором является не один какой-либо отдельно взятый микроб, а 
их ассоциация с присущими только ей биологическими свойствами. Инфекционный процесс обретает 
затяжное течение и склонность к рецидивированию. 

Наибольший пик заболеваемости ВЗОМТ наблюдается у лиц в возрасте от 15 до 24 лет, после 30 
лет их частота значительно уменьшается, что обусловлено изменением полового поведения, и появлени-
ем  защитных антител в цервикальном канале. Хронические ВЗОМТ характеризуются малосимптомным 
и бессимптомным течением, изменением этиологической структуры в сторону доминирования вирусной 
и условно-патогенной флоры,  и часто становятся причиной нарушения репродуктивной функции, не-
удач программ вспомогательных репродуктивных технологий, репродуктивных потерь. ВЗОМТ – это 
заболевания женщин ведущих активную половую жизнь. ВЗОМТ ведут к снижению эндокринной функ-
ции яичников вследствие длительного течения и частых рецидивов воспалительных процессов. Так, ги-
пофункция яичников наблюдается практически  у 90% больных хроническими ВЗОМТ, что обусловлено 
развитием дистрофических процессов в придатках матки, возникающих вследствие дефицита крово-
снабжения и развития спаечных изменений. Гипофункция яичников приводит к дисгормональным нару-
шениям, изменению менструального цикла, ановуляции, и, соответственно, бесплодию [6].  

Цель исследования – оценить безопасность и эффективность раствора «Анолит» и  системного 
препарата «Спирамицин-веро» в сочетании с интравагинальной формой антибактериальных средств  при 
воспалительных заболеваниях женских половых органов в условиях женской консультации.. 

Материалы и методы исследования.  Из массы женщин, обращающихся на прием к гинекологу 
в женскую консультацию города Тулы,  отобраны 120 человек  в возрасте от 19 до 45 лет, осмотрены 
гинекологом. Им  проведено: микроскопическое, бактериологическое и ПЦР-исследования цервикально-
го и влагалищного содержимого для выявления инфекций. По результатам обследования им назначался  
препарат «Спирамицин-веро», в виде монотерапии и в сочетании с интравагинальными препаратами, а 
также раствор «Анолит» в течение 5,7 и 10 дней в виде монотерапии. 

Первым этапом дизайна исследования была разработка специальной анкеты для выборки, учета и 
внесения основных данных. В анкете учитывались: возраст (19–45 лет); социальные данные (работающие 
женщины на предприятие «Октава» и безработные женщины),  антропометрические характеристики 
(рост 160-180 см и вес 50-80 кг), анамнез гинекологических заболеваний, а так же соматическая патоло-
гия (со стороны ЖКТ – гастрит, гастродуоденит, холецистит; со стороны дыхательных путей – ОРЗ, ОР-
ВИ, бронхиты; со стороны мочевыделительной системы –  циститы, пиелонефриты). 

Второй этап: выборка женщин с одинаковыми клиническими проявлениями вульвовагинита, ко-
торые ранее не лечились и предъявляли характерные жалобы на появление патологических выделений из 
половых путей, зуд вульвы, жжение при мочеиспускании. При гинекологическом осмотре: гиперемия, 
отек вульвы, слизистых влагалища и шейки матки, слизисто-гнойные выделения. При обследовании вы-
явлена хламидийная, микоплазменная, уреаплазменная и микст-инфекция (энтерококковая и кишечная 
палочка). 

Третий этап: оценка полученного материала и назначение лечения.  
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Все пациентки обследовались на гинекологическом приеме в ГУЗ ГБ №12 г. Тулы, на каждую 
женщину заводилась «Карта клинико-лабораторных исследований», в которую вносились данные анам-
неза, результаты обследования из истории болезни и амбулаторной карты, сведения о наличии и исходе 
воспалительных заболеваний органов малого таза, результаты бактериологических, микробиологиче-
ских, ПЦР-исследований, сведения о тактике ведения и исход лечения. 

Критерии включения в группы исследования: женщины с адекватным методом контрацепции, ко-
торые предъявляли характерные жалобы на появление патологических выделений из половых путей, зуд, 
жжение вульвы, одинаковые данные осмотра: гиперемия и отек вульвы, обильные бели, выявление ми-
коплазменной, уреаплазменной, хламидийной и микст-инфекции. 

Критерием исключения из исследования: женщины с острыми или хроническими (в стадии обост-
рения) заболеваниями органов малого таза верхних отделов, со специфическими ИППП (гонорея, трихо-
мониаз, и т.д), с предшествующей терапией  антимикробными и противогрибковыми препаратами в те-
чение 1 месяца до визита, а также беременные и кормящие женщины. 

Изучены результаты лечения 120 женщин разделенных на 2 группы по 60 человек. В каждой из 
них выделено 3 подгруппы по 20 человек.  

В первой группе из массы женщин, обратившихся на прием к гинекологу, отобраны 60 человек, с 
одинаковыми клиническими проявлениями вульвовагинита, в возрасте от 19 до 40 лет. Им проведено: 
микроскопическое, бактериологическое и ПЦР-исследования цервикального и влагалищного содержимо-
го для выявления инфекций. По результатам обследования назначался «Спирамицин-веро» в виде моно-
терапии, в сочетании с интравагинальными препаратами «Тержинан» и «Гексикон» и местная терапия 
без «Спирамицин-веро». Препарат «Спирамицин-веро» назначался согласно предложенной схеме при-
менения фирмы-производителя 

I подгруппа  (20 человек) – назначен только «Спирамицин-веро» по 3 млн. МЕ 3 раза в день 10 дней. 
II подгруппа (20 человек) – назначен «Спирамицин-веро» по 3 млн. МЕ 2 раза в день в сочетании с 

антибактериальными препаратами «Тержинан» и «Гексикон» в течение 7 дней. 
III подгруппа (20 человек) – назначено только местное применение препаратов «Тержинан» и 

«Гексикон» в течение 10 дней. 
Во второй группе  из массы женщин, обращающихся на прием к гинекологу в женскую консуль-

тацию города Тулы, отобраны 60 человек в возрасте от 21 до 45 лет. Им проведено: микроскопическое, 
бактериологическое и ПЦР-исследования цервикального и влагалищного содержимого для выявления 
инфекций. После обследования назначался «Анолит» в виде монотерапии местно. Все пациентки были 
разделены на 3 подгруппы и назначено лечение. 

I подгруппу составили 20 человек, терапия которых включала применение «Анолита» местно в те-
чение 5 дней. 

II подгруппу составили 20 человек, терапия которых включала применение «Анолита» местно в 
течение 7 дней. 

III подгруппу составили 20 человек, терапия которых включала применение «Анолита» местно в 
течение 10 дней. 

Четвертый этап включал контрольный осмотр гинеколога, взятие  микроскопических, бактерио-
логических, ПЦР-мазков и оценку влияния «Анолита» и системного препарата «Спирамицин-веро» в 
виде моно-терапии  и в сочетании с интравагинальной формой антибактериального препарата. 

Результаты и их обсуждение. Обратившиеся с одинаковыми жалобами и клиническими проявле-
ниями вульвовагинита, были анкетированы и обследованы. Из общей массы было выбрано 120 человек.  
Возраст женщин от 19 до 45 лет. Из них 36 человек (30%) в возрасте  19-25 лет, 24 человека (20%) 25-
30 лет, 36 человек (30%) 30-35 лет, 24 человека (20%) 35-40 лет. Таким образом, 60 человек (50%) соста-
вили женщины в возрасте от 19 до 30 лет и 60 человек (50%) в возрасте от 31 до 45 лет. В исследовании 
принимали участие женщины, работающие  на предприятие « Октава» – 93 человека (77,5%) и безработ-
ные женщины – 27 (22,5%). Антропометрические характеристики: рост 160-180 см и вес 50-80 кг. При 
сборе анамнеза перенесенных заболеваний, соматическая патология со стороны ЖКТ – гастрит, гастро-
дуоденит, холецистит выявлена у 48 человек (40%); со стороны дыхательных путей – ОРЗ, ОРВИ, брон-
хиты – у 54 (45%); со стороны мочевыделительной системы –  циститы, пиелонефриты – у 18 (15%). Все 
женщины предъявляли жалобы на зуд, дискомфорт в области половых ограгов и бели. Клинически у всех 
был выявлен вульвовагинит. При микроскопическом исследовании у всех  больных мазки были 
3 степени чистоты. При ПЦР – исследовании выявлено: 30 женщин (25%) с  хламидийной инфекцией, 
30 (25%) – с микоплазменной инфекцией,  30 женщин (25%)  – с уреаплазменной  и 30 (25%) – с микст- 
инфекцией: энтерококковая флора – у 18 человек (15%) и кишечная палочка – у 12 (10%). Женщины бы-
ли разделены на 2 группы. Первая группа получала препарат «Спирамицин-веро» как в виде монотера-
пии, так и в сочетании с интравагинальными препаратами «Тержинан» и «Гексикон». Препарат «Спира-
мицин-веро» назначался согласно предложенной схеме применения фирмы-производителя. Применяя 
системный препарат «Спирамицин-веро» у первой подгруппы, эффективность его составила 90% (18 
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человек) на 7 день, у 10% (2 женщины) сохранялись обильные бели. Во второй подгруппе, где применял-
ся «Спирамицин-веро» в сочетании с интравагинальными препаратами «Тержинан» и «Гексикон», эф-
фект был у 95% (19 человек). Исчезли на 5 день гиперемия, отечность вульвы и слизистой влагалища, 
изменилось количество и качество выделений. Бели стали скудные, слизисто-серозные. В третьей под-
группе, где применялись только интравагинальные препараты, клинический эффект был хуже, чем в пер-
вой и второй подгруппе. Эффективным лечение было у 12 человек (60%). Сохранялись гиперемия и 
обильные выделения у 8 (40%). Через 1 и 3 месяца после лечения: в первой подгруппе рецидивы были у 
4 человек (22%), где выявлены гиперемия, отек половых органов и обильные бели, у 2 (10%) обнаружена 
хламидийная инфекция, у 3 (15%) условно-патогенная микоплазменная микрофлора. Во второй подгруп-
пе рецидив был у 1 человека (5%) и обнаружена уреаплазма. В третьей подгруппе рецидивы были у 6 
человек (50%): у 3 (50%) выявлена хламидийная инфекция, у 3 (50%) – микст-инфекция. 

Женщины были разделены на 3 подгруппы и назначено лечение с клиническим и бактериологиче-
ским контролем на 7 день после лечения, через 1 и 3 месяца лечения. Раствор «Анолит» назначался со-
гласно предложенной схеме применения фирмы-производителя. Применяя раствор «Анолит» у первой 
подгруппы в течение 7 дней, эффективность его составила 90% (18 человек) на 7 день, у 10% (2) сохра-
нялись обильные бели. Во второй подгруппе, где применялся «Анолит» в течение 10 дней, эффект был у 
95% (19 человек). Исчезли гиперемия, отечность вульвы и слизистой влагалища, изменилось количество 
и качество выделений. Бели стали скудные, слизисто-серозные. В третьей подгруппе, где применялся 
«Анолит» в течение 5 дней, клинический эффект был хуже, чем в первой и второй подгруппе. Эффек-
тивным лечение было у 12 человек (60%). Сохранялись гиперемия и обильные выделения у 8 (40%).  

Через 1 и 3 месяца после лечения: в первой подгруппе рецидивы были у 2 человек (11%), где вы-
явлены гиперемия, отек половых органов и обильные бели, у 1 (50%) обнаружена грибковая инфекция, у 
1 (50%) микст-инфекция. Во второй подгруппе рецидив был у 1 человека (5%) и обнаружена грибковая 
инфекция. В третьей подгруппе рецидивы были у 4 человек (33,3%): у 3 (75%) выявлена грибковая ин-
фекция, у 1 (25%) микст-инфекция. 

Таким образом, можно сделать вывод, что  системный препарат «Спирамицин-веро» лучше назна-
чать курсами 7-10 дней в сочетании с интравагинальными препаратами «Тержинан» и «Гексикон» – эф-
фективность лечения  95%, а раствор «Анолит»  в течение 10 дней – эффективность лечения  95%.  

Заключение. На основании полученных результатов можно сделать вывод, что системный препа-
рат    «Спирамицин-веро» лучше применять в сочетании с другими антибактериальными препаратами в 
интравагинальной форме, а не в виде монотерапии, а «Анолит» курсом в течение 10 дней.  
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Аннотация. Цель исследования – провести анализ результатов цитоморфометрического и имму-

ногистохимического исследований костного регенерата после внутрикостного введения препарата «Пер-
фторан» при остеосинтезе экспериментальных переломов шейки бедренной кости.  

Материалы и методы. В качестве экспериментальных животных использовали кроликов-самцов 
породы Шиншилла в возрасте 6 месяцев. У всех животных трансцервикально остеотомом формировали 
перелом шейки бедренной кости и пересекали собственную связку головки бедра. Данные цитоморфо-
метрического и иммуногистохимического исследований костного регенерата области перелома проана-
лизированы в динамике в 3 сериях животных: В первой (контрольной) серии (n=20) остеосинтез перело-
ма не проводили, а в головку бедра вводили оксигенированный препарат Перфторан. Во второй серии 
(n=24) перелом синтезировали 3 биоактивными спицами, Перфторан не вводили. В третьей серии (n=24) 
перелом фиксировали 3 биоактивными спицами и в головку бедра интраоперационно вводили оксигени-
рованный Перфторан. 

Результаты и их обсуждение. Рентгенологически и макроскопически в первой серии эксперимента 
в зоне перелома признаков сращения не наблюдалось, формировался ложный сустав, а в сериях с остео-
синтезом переломов шейки бедренной кости биоактивными спицами наступало сращение. Во 2 серии к 
60 суткам наблюдалось увеличение численной плотности остеокластов и постепенное снижение площади 
поверхности трабекул, что свидетельствовало о продолжающемся процессе репаративной регенерации с 
активной перестройкой костной ткани, а в третьей серии с внутрикостным введением препарата Перфто-
ран клеточный состав костного регенерата статистически значимо соответствовал более зрелой костной 
ткани. 

Выводы. Внутрикостное введение оксигенированного препарата Перфторан в аваскулярную го-
ловку бедренной кости при остеосинтезе эксперементального перелома шейки бедра биоактивными ти-
тановыми имплантатами с кальцийфосфатным покрытием уменьшает воспалительную инфильтрацию и 
вторичную остеорезорбцию, что способствует улучшению условий ремоделирования костной ткани и 
позволяет достичь завершения процесса формирования зрелой костной ткани в зоне перелома в более 
ранние сроки в сравнении с группой без применения препарата Перфторан. 

Ключевые слова: эксперимент, шейка бедра, переломы, остеосинтез, кальцийфосфатное покры-
тие, перфторан. 
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Abstract. The purpose of this study is to analyze the immune-histochemical results  of  cytomorphome-
tric bone regenerate after intraosseous injection the "Perftoran" with experimental osteosynthesis of femoral neck 
fractures. 

Materials and methods. As experimental animals were male rabbits Chinchilla aged 6 months. In all the 
animals the femoral neck fracture was formed transcervically osteotomy site and the femoral head ligament was 
crossed. These cytomorphometric and immune-histochemical studies of regenerate bone fracture area injected 
were analyzed in the dynamics in 3 series of animals. The first (control) series (n=20) did not carry out a fracture 
fixation, and the head of the thigh was injected oxygenated drug the Perftoran. In the second series (n=24) a frac-
ture was synthesized by bioactive 3-spokes, the drug Perftoran did not injected. In the third series (n=24) a frac-
ture was fixed by means of 3 bioactive broken spokes and the oxygenated drug Perftoran was injected in head 
hip intraoperatively.  

Results and discussion. In the first series of experiments, the radiographic and macroscopic results did not 
revealed signs of fracture healing, it was observed a formation of a false joint. In the series with internal fixation 
of femoral neck fractures by bioactive spokes it was identified fracture healing. In the 2 serie to 60 days, it was 
noted an increase in the number density of osteoclasts and a gradual reduction in the surface area of trabeculae, 
indicating that the ongoing process of reparative regeneration with active restructuring of bone tissue. In the 3 
serie with the Perftoran intraosseous injection, a cellular composition of bone regeneration was significantly cor-
responded more mature bone tissue. 

Conclusion. Intraosseous injection of the oxygenated drug Perftoran in avascular femoral head at the os-
teosynthesis of experimental hip fracture by bioactive titanium implants with calcium phosphate coating reduces 
inflammatory infiltration and secondary osteoresorption. This contributes to improving the remodeling of bone 
tissue and to the completion of the formation of mature bone fracture zone in the early stages compared to the 
group without the use of the drug Perftoran. 

Key words: experiment, femoral neck fractures, osteosynthesis, calcium phosphate coating, the Perftoran. 
 
Согласно литературным данным переломы шейки бедра (ШБ) занимают третье место у больных 

пожилого и старческого возраста, а прогнозируемое ВОЗ увеличение средней продолжительности жизни 
населения как во всем мире, так и в нашей стране, определяет дальнейший рост частоты переломов этой 
локализации [4, 11, 15, 16]. 

Общеизвестно, что своевременное оперативное лечение переломов ШБ является ведущим мето-
дом лечения данного вида травмы и позволяет значительно снизить количество летальных исходов (12-
15%) в отличии от консервативного метода лечения (22-55%) [3]. Несмотря на стремительное развитие 
операций эндопротезирования, остеосинтез по-прежнему остается основным хирургическим методом 
лечения переломов ШБ [10]. 

Вместе с тем, использование различных технологий и методик остеосинтеза сопровождается вы-
сокой частотой неблагоприятных исходов (до 30%). В определенной степени это обусловлено недоста-
точным вниманием хирургов к нарушению кровообращения в области перелома. С возрастом уменьша-
ется кровоток через сосуды круглой связки головки бедренной кости, в связи с их облитерацией, так же 
при переломах ШБ повреждаются внутрикостные артерии, что приводит к локальной гипоксии в головке 
бедра и костное сращение нередко происходит медленно (6,1-43%) с возможным формированием ложно-
го сустава (11,1-51,1%) и аваскулярного некроза головки бедра (6,1-43%) несмотря на надежную фикса-
цию репонированных отломков [7, 10]. 

Актуальным является использование кровезаменителей с газотранспортной функцией, в частности 
препарата Перфторана. Имеются данные, посвященные оценке эффективности внутрикостного введения 
препарата Перфторан при переломах нижней челюсти и переломах диафиза бедренной кости у экспери-
ментальных животных. В этих работах показано, что Перфторан способствует оптимизации формирова-
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ния костной мозоли и ускорению разрешения экссудативной фазы воспаления [6, 13]. Наиболее распро-
страненными методами изучения процессов репаративного остеогенеза в динамике как на тканевом, так 
и на клеточном уровнях являются цитоморфологические и иммуногистохимические (ИГХ) исследования 
костного регенерата [5, 8]. Однако, данные исследования недоступны для клинического применения. 
Учитывая вышеизложенное, необходима цитоморфологическая и ИГХ оценка процессов репаративного 
остеогенеза в динамике после внутрикостного введения препарата Перфторан при остеосинтезе перело-
мов шейки бедренной кости в эксперименте. 

Цель исследования – провести анализ результатов цитоморфометрического и иммуногистохими-
ческого исследований костного регенерата после внутрикостного введения препарата Перфторан при 
остеосинтезе экспериментальных переломов шейки бедренной кости.  

Материалы и методы исследования. В качестве экспериментальных животных использовали 
кроликов-самцов породы Шиншилла в возрасте 6 месяцев, так как у них выражены и хорошо визуализи-
руются отделы проксимального бедра и тазобедренного сустава (вертельная и шеечная области, головка 
бедра и собственная связка головки бедра, вертлужная впадина). Экспериментальные исследования про-
водили в соответствии с требованиями нормативных документов: Директива № 63 от 22.09.2010 г. Пре-
зидиума и Парламента Европы «О защите животных, используемых для научных исследований» и приказ 
№ 708н Минздрава и соцразвития РФ от 23.08.2010 г. «Об утверждении правил лабораторной практики». 

Все хирургические вмешательства выполняли стерильным инструментарием в условиях асептиче-
ской операционной. Для премедикации и анестезии использовали внутримышечное введение рометара в 
дозе 2 мг/кг и внутривенное введение золетила в дозе 7,5 мг/кг соответственно. Оперативный доступ к 
шейке бедренной кости осуществлялся по наружной поверхности правой бедренной кости в проекции 
большого вертела, что исключало вероятность повреждения крупных сосудов и обеспечивало минималь-
ное нарушение нормальных физиологических функций животного. Для повышения уровня достоверно-
сти проводимого исследования в получении одинаковой модели перелома шейки бедренной кости с ава-
скулярной головкой бедра у всех животных скальпелем пересекали собственную связку головки бедра и 
применяли устройство для экспериментального моделирования перелома у лабораторных животных [9]. 
Применение данного устройства в каждом опыте основной и контрольной групп эксперимента позволи-
ло трансцервикально остеотомом формировать перелом ШБ с одинаковой локализацией плоскости пере-
лома, проводить остеосинтез перелома ШБ 3 титановыми биоактивными спицами d 0,8 с одинаковым 
направлением и точками введения спиц, вводить препарат Перфторан в головку бедра [1, 2, 9, 14]. Перед 
введением препарат Перфторан оксигенировали согласно способу дозированного смешивания жидкого 
лекарственного средства с газообразным веществом [12]. 

В первой (контрольной) серии (n=20) остеосинтез перелома ШБ не проводили, а интраоперацион-
но однократно в головку бедренной кости вводили оксигенированный Перфторан. Во второй серии 
(n=24) перелом ШБ синтезировали 3 биоактивными спицами, Перфторан не вводили. В третьей серии 
(n=24) у животных перелом ШБ фиксировали 3 биоактивными спицами, и в головку бедренной кости 
интраоперационно однократно вводили оксигенированный Перфторан (рис.). 
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Рис. Артротомия правого тазобедренного сустава с обнажением шейки и головки бедренной кости, фик-
сация перелома шейки бедра 3 спицами, введение Перфторана. 1 – вертельная зона бедренной кости;  

2 – шейка бедренной кости; 3 – головка бедренной кости; 4  – сформированный перелом шейки бедрен-
ной кости; 5 – фиксация перелома параллельными биоактивными спицами; 6 – введение Перфторана 

 
В послеоперационном периоде животных переводили в виварий, проводили обезболивание и 

антибиотикопрофилактику в течение 7 дней, следили за общим состоянием, поведением животного, 
осматривали и перевязывали послеоперационные швы, оценивали гиперемия вокруг послеоперационных 
швов, измеряли температура тела животных. 

Выведение животных из эксперимента осуществляли по графику, заранее составленному в 
соответствии с «Правилами по обращению, содержанию, обезболиванию и умертвлению 
экспериментальных животных», утвержденных МЗ СССР (1977) и МЗ РСФСР (1977), принципами 
Европейской конвенции (Страсбург, 1986) и Хельсинской декларации всемирной медицинской 
ассоциации о гуманном обращении с животными (1996). Для животных использовали внутривенное 
болюсное введение 5 мл магния сульфата под общей анестезией. 

Для оценки рентгенологических изменений в динамике выполняли рентгенографию правого 
тазобедренного сустава на аппарате КРТ  «Электрон». в сроки 1, 7, 14, 30, 60 сутки наблюдения. 
Фокусное расстояние равнялось 100 см, доза 0,1 млЗв. 

Препараты для цитоморфометрического и ИГХ исследований выделяли из бедренной кости на 7, 
14, 30, 60 сутки. После проведения декальцинации биоактивные спицы удаляли. Тканевые образцы 
проводили через спирты возрастающих концентраций, заливали в парафиновые блоки из которых на 
ротационном микротоме Leica RM 2555 готовили поперечные и продольные срезы костного регенерата 
толщиной 6-7 микрон. Окрашивание проводили гематоксилином-эозином и пикрофуксином (по Ван-
Гизону). Исследование гистопрепаратов и микрофотосъёмку проводили в оптической цифровой системе 
Axioplan 2 imaging (Carl Zeiss, Германия). Морфометрическую полуколичественную оценку состояния 
тканевых структур использовали для оценки данных гистоморфологического исследования активности 
остеогенеза в зоне перелома.  

ИГХ исследование костных регенератов проводили согласно методическим рекомендациям фир-
мы-производителя («Dako Cytomation» Дания). Перед реакцией иммунного окрашивания проводили де-
маскировку антигенов тканей посредством нагревания на водяной бане в 10мМ цитратном буфере (pH 
6,0), блокировали эндогенную пероксидазу 3% раствором H2O2. Затем, инкубировали срезы регенеротав 
кости с первичными антителами в разведении 1:500 по стандартной методике. Для определения процента 
экспрессирующих клеток были использованы следующие моноклональные антитела («Dako Cytomation» 
Дания) по стандартной методике в разведении 1:100: первичные антитела к Ki67 (клон MIB1 маркер про-
лиферации), первичные антитела к CD34 (клон QBEnd10 для идентификации кровеносных сосудов), пер-
вичные антитела к CD68 (клон 514H12 для идентификации маркеров макрофагов).  

Для исследования репаративной регенерации костной ткани изучали площадь поверхности трабе-
кул, численную плотность остеобластов, остеоцитов, остеокластов, сосудов, пролиферирующих остео-
бластов, клеток эндотелия.  
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Статистический анализ данных проводился с использованием пакета прикладных программ Microsoft 
Office home and business 2013 32/64box для работы с электронными таблицами и StatSoft Statistica 
6.1(лицензионное соглашение BXXR006D092218FAN11). В зависимости от вида распределения данных 
применялись различные алгоритмы статистического анализа. Сравнение двух независимых групп по од-
ному или нескольким признакам, проводилось путем проверки статистической гипотезы с помощью t-
критерия Стьюдента для независимых выборок. Сопоставление двух связанных групп по количествен-
ным признакам помощью t-критерия Стьюдента для зависимых выборок. Изучение взаимосвязи двух 
количественных признаков  проводилось с помощью параметрического метода Пирсона. Различия между 
исследуемыми группами считались статистически значимыми при величине достигнутого уровня стати-
стической значимости (р) менее 0,05 (р<0,05). 

Результаты и их обсуждение. Во всех сериях эксперимента заживление послеоперационной ра-
ны, поведение оперированных животных (животные щадили оперированную конечность и передвига-
лись без опоры на нее), формирование гиперемии и отека в области послеоперационных швов, результа-
ты термометрии достоверно не различалось (р>0,05). 

В первой серии эксперимента, без остеосинтеза, в зоне перелома ШБ в динамике рентгенологиче-
ски развивался процесс дистрофических изменений с расширением линии перелома, резорбцией костной 
ткани и смещением костных отломков. К концу эксперимента признаков сращения не наблюдалось, 
шейка и головка бедренной кости лизированы, сформировался ложный сустав, что так же подтвердилось 
при макроскопическом исследовании. Ввиду этого цитоморфометрическое и ИГХ исследования в кон-
трольной серии не проводили [14]. 

Данные сравнительного анализа цитоморфометрического и ИГХ исследований в различные сроки в 
сериях после остеосинтеза биоактивными титановыми имплантатами экспериментального перелома ШБ 
без введения препарата Перфторан и с интраоперационным однократным введением в головку бедренной 
кости препарата Перфторан представлены в табл. 1 и 2. 

 
Таблица 1 

 
Сравнительные данные цитоморфометрических показателей плотности костной ткани в зо-

не перелома ШБ после остеосинтеза биоактивными титановыми имплантатами без введения и с 
введением в головку бедренной кости препарата Перфторан 

 
Исследуемые 
параметры 

(M±m) 

7 суток 14 суток 30 суток 60 суток 
без введ. 
ПФ 

с введ.  
ПФ 

без введ. 
ПФ 

с введ.  
ПФ 

без введ. 
ПФ 

с введ.  
ПФ 

без введ. 
ПФ 

с введ. 
ПФ 

Остеобласты 
(Nv) 

158,02±1,3221,07±0,92* 294,33±0,4 403,32±0,6* 161±2,72 204,4±2,51* 58,4±2,32 43,4±1,2*

Остеоциты 
(Nv) 

79,33±0,64104,31±0,72*244,34±1,85306,11±1,75*157,5±2,31272,3±4,41* 118±3,1 96,4±1,1*

Остеокласты 
(Nv) 

0,42±0,04 1,28±0,07* 2,63±0,15 6,51±0,3* 2,73±0,4 4,31±0,43* 2,5±0,62 1,1±0,53*

Площадь по-
верхности 
трабекул 

(мкм2) 

16,4±1,6 26,5±1,3* 20,1±1,5 32,3±1,3* 17,2±1,2 18,4±1,4 10,3±1,23 8,24±1,1*

 
Примечание: * – р<0,05 в сравнении с показателями в серии, без применения Перфторана 
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Таблица 2  
 

Сравнительные данные иммуногистохимических показателей плотности костной ткани в 
зоне перелома ШБ после остеосинтеза биоактивными титановыми имплантатами без введения и  

с введением в головку бедренной кости препарата Перфторан 
 

Исследуемые 
 параметры 

(M±m) 

7 суток 14 суток 30 суток 60 суток 

без введ. 
ПФ 

с введ. 
ПФ 

без введ. 
ПФ 

с введ. 
ПФ 

без введ. 
ПФ 

с введ. 
ПФ 

без введ. 
ПФ 

с введ. 
ПФ 

Кi67 (Nv) 9,72±2,1 12,4±1,3* 14,70±2,4 18,0±0,6* 8,2±1,4 6,4±2,1 4,3±0,3 3,3 ±1,2 

CD34 (Nv) 16,1±0,8 22,4±0,6* 38,54±1,6 52,4±1,25* 29,12±1,21 32,3±2,1* 11,7±2,2 8,4±1,1*

CD68 (Nv) 1,22±0,06 4,28±0,12* 2,63±0,15 5,12±0,22* 2,73±0,4 3,3±0,17* 2,5±0,62 1,3±0,53*

 
Примечание: * – р<0,05 в сравнении с показателями в серии, без применения Перфторана 

 
В группе, где применяли внутрикостное введение препарата Перфторан на 7 сутки исследования в 

1,4 раза (на 39,9%) статистически значимо больше численная плотность остеобластов, при этом их про-
лиферативная активность выше в 1,3 раза (на 27,6%) в сравнении с группой без введения Перфторана. В 
грануляционной ткани на данный срок эксперимента статистически значимо увеличилась площадь по-
верхности трабекул в 1,6 раза (на 61,6%), больше количество эндотелиоцитов в 1,4 раза (на 39,1%), 
больше количество остеокластов в 3 раза (на 204%) и количество макрофагов в 3,5 раза (на 250,8%), а так 
же выше численная плотность остеоцитов в 1,3 раза (на 31.5%). 

При цитоморфометрическом исследовании на 14 сутки, в группе с введением Перфторана, отме-
чали статистически значимое преобладание в 1,4 раза (на 37%) численной плотности остеобластов и уве-
личение их пролиферативной активности в 1,2 раза (на 22,4%) в сравнении с группой, без  Перфторана. К 
14 суткам в группе с использованием Перфторана статистически значимо: выше численная плотность 
остеоцитов в 1,3 раза (на 25,3%) и остеокластов в 2,3 раз (на 147,5%), больше  количество ангиогенных 
клеток в 1,4 раза (на 35,9%) и макрофагов в 1,9 раз (на 94,6%), увеличилась площадь поверхности кост-
ных трабекул в 1,6 раза (на 60,6%). 

Данные цитоморфометрического и ИГХ исследований на 30 сутки показали, что в группе с при-
менением внутрикостного введения препарата Перфторан количество макрофагов больше в 1,2 раза (на 
20,9%), а клеточный состав в 1 мм2 среза костного регенерата зоны перелома соответствует более зрелой 
костной ткани: статистически значимо выше количество остеоцитов в 1,7 раз (на 72,9%), остеокластов в 
1,6 раз (на 57,9%), вновь образованных сосудов в 1,1 раз (на 10,9%) и отмечается снижение в 1,3 раза (на 
21,9%) пролиферативной активности остеобластов в сравнении с группой без введения Перфторана.  

К 60 суткам цитоморфометрического исследования в серии с внутрикостным введением Перфто-
рана статистически значимо: ниже численная плотность остеобластов в 1,3 раза (на 34,6%), меньше ко-
личество остеоцитов в 1,2 раза (на 22,4%), меньше и остеокластов 2,3 раз (на 92,3%), снизилась площадь 
поверхности трабекул в 1,3 раза (на 25%) в сравнении с группой, без введения Перфторана. Результаты 
ИГХ исследования при использовании Перфторана коррелируют с данными цитоморфометрического 
исследования: в 1,3 раза (на 30,3%) меньше пролиферирующих остеобластов, в 1,4 раза (на 39,3%) мень-
ше количество эндотелиоцитов. При использовании биоактивных имплантатов без применения препара-
та Перфторан к 60 суткам наблюдается увеличение численной плотности остеокластов и постепенное 
снижение площади поверхности трабекул, что свидетельствуют о продолжающемся процессе репаратив-
ной регенерации с активной перестройкой костной ткани, а в группе с внутрикостным введением препа-
рата Перфторан клеточный состав костного регенерата соответствует более зрелой костной ткани.  

Таким образом, анализ выше представленных данных показал статистически значимые цитомор-
фометрические и иммуногистохимические признаки ускорения перестройки костной мозоли в области 
перелома шейки бедренной кости после его остеосинтеза биоактивными титановыми имплантатами и 
введения в головку бедренной кости оксигенированного препарата Перфторан.  

Согласно данным литературы, причинами замедленной консолидации костных отломков являются 
условия гипоксии в области повреждения и больший выброс воспалительных цитокинов и, как следст-
вие, большая выраженность экссудативной фазы воспалительной реакции. Введение эмульсии перфто-
рированных углеводородов в зону перелома купирует локальное гипоксическое состояние тканей, сти-
мулирует привлечение фагоцитирующих клеток (стимулирует процесс рекрутизации моноцитов, их 
дифференцировку в макрофаги и последующую их активизацию) и дифференцировку остеогенных кле-
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ток в остеобласты в зоне перелома – что приводит к более раннему наступлению пролиферативной фазы 
воспаления, тем самым ускоряя консолидацию костных отломков и препятствуя формированию ложного 
сустава [6, 13]. 

Заключение. Внутрикостное введение оксигенированного препарата Перфторан в аваскулярную 
головку бедренной кости при остеосинтезе экспериментального перелома шейки бедра биоактивными 
титановыми имплантатами с кальцийфосфатным покрытием уменьшает воспалительную инфильтрацию 
и вторичную остеорезорбцию, что способствует улучшению условий ремоделирования костной ткани и 
позволяет достичь завершения процесса формирования зрелой костной ткани в зоне перелома в более 
ранние сроки в сравнении с группой без применения препарата Перфторан. 
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Аннотация. В статье представлены результаты изучения активности ферментов у 311 спортсме-

нов высокой квалификации циклических видов спорта  в капиллярной крови. Многократное обследова-
ние проводились в рамках текущего клинико-лабораторного мониторинга на этапах многолетней подго-
товки спортсменов, специализирующихся в плавании, биатлоне, велоспорте, лыжных гонках, академиче-
ской гребле и гребле на байдарках и каноэ. Обработаны данные 6950 исследований активности 
КФК,5904 – АСТ и 5667 – АЛТ в капиллярной крови. Представлены данные анализа активности фермен-
тов в зависимости от вида спорта и этапа подготовки спортсменов, а также в гендерном аспекте. Опреде-
лены физиологические значения активности сывороточных ферментов у спортсменов высокой квалифи-
кации с учетом вида спорта, гендерных различий и этапа подготовки. Выявлены тенденции изменения 
активности ферментов у представителей циклических видов спорта на различных этапах годичного цик-
ла подготовки. Установлена высокая межиндивидуальная вариация активности КФК у представителей 
циклических видов спорта (коэффициент вариации 65,0-102,9% для мужчин и 44,0-128,8% для женщин). 
Выявлена достоверно более высокая активность креатинфосфокиназы у мужчин по сравнению с женщи-
нами. Обнаружена тенденция снижения активности КФК от подготовительного к соревновательному 
периоду. Частота встречаемости превышения активности ферментов верхней границы популяционных 
норм у высококвалифицированных спортсменов составила  29,0% для КФК, 23,2% – АСТ и 9,3% – АЛТ. 

Ключевые слова: активность ферментов, циклические виды спорта, тренировочный процесс, 
клинико-лабораторный мониторинг. 
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Abstract. The article presents the results of serum enzymes study in endurance sports. 311 elite athletes 
were investigated in swimming, biathlon, cycling, cross country skiing, rowing and kayaking. Capillary blood 
examination was performed on training camps during ten years. We included in statistical analysis 6950 CK 
tests, 5904 - AST and 5667- ALT. They were analyzed depending on kind of sport, training stage preparation 
and gender. The physiological serum enzyme ranges of elite athletes were estimated in view of sport, gender 
differences and stage of preparation. Serum enzyme activity trend was found in endurance sports at various 
preparation stages of the annual cycle of training. The high individual variation of CK activity was in endurance 
sports (variation coefficient 65,0-102,9% for men and 44,0-128,8% for women). It revealed the significantly 
higher CK activity in men compared to women. The trend of CK activity decrease was found from preparatory to 
competitive period. We examined the excess frequency enzyme activity higher upper limit of reference ranges 
for healthy individuals. It was 29,0% for CK, 23,2% - AST and 9,3% - ALT. 

Key words: serum enzymes, endurance sports, sports biochemistry, laboratory monitoring. 
 
Определение активности ферментов в сыворотке крови широко используется в мониторинге тре-

нировочного процесса в спорте высших достижений и является информативным тестом оценки состоя-
ния метаболизма ряда органов и систем [1-5, 7]. Особый интерес представляют тканевые ферменты, по-
ступающие в кровь из скелетных мышц и других тканей в результате нарушения проницаемости клеточ-
ных мембран под влиянием тренировочных нагрузок [3, 5, 7]. К ним относятся, в первую очередь, креа-
тинфосфокиназа (КФК), аспартатаминотрансфераза (АСТ), аланинаминотрансфераза (АЛТ) и др. В 
спорте высших достижений существуют определенные трудности с трактовкой результатов исследова-
ния активности ферментов под влиянием физических нагрузок, поскольку данные показатели могут 
иметь высокие диагностические ассоциации с рядом заболеваний и наличием возможных предпатологи-
ческих составляющих.  В связи с этим представляет интерес выявление физиологических значений ак-
тивности вышеуказанных ферментов у спортсменов, вызванных физическими упражнениями. Это позво-
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лит получить ориентиры для трактовки результатов исследований в спорте высших достижений и вы-
явить опасные значения показателей для спортсменов, чтобы предотвратить травмы, развитие хрониче-
ской усталости и перетренировку. Анализ динамики активности данных ферментов позволяет сделать 
вывод о характере, направленности и глубине адаптационных изменений в различных органах и тканях, а 
также оценить активность метаболических процессов при выполнении специфических мышечных нагрузок  [5]. 

Цель исследования – изучение активности ферментов КФК, АСТ и АЛТ в капиллярной крови у 
спортсменов высокой квалификации циклических видов спорта на различных этапах подготовки. 

Материалы и методы исследования. В исследовании приняли участие 311 спортсменов высокой 
квалификации циклических видов спорта в возрасте 20-29 лет (180 мужчин и 131 женщина). Спортсмены 
имели квалификацию мастер спорта (МС) (74,6%) и мастер спорта международного класса (МСМК) 
(25,4%). Многократное обследование проводились в рамках текущего клинико-лабораторного монито-
ринга на учебно-тренировочных сборах на этапах многолетней подготовки (2004-2014 г). Всего обрабо-
таны данные 6950 исследований активности КФК, 5904 – АСТ и 5667 – АЛТ в капиллярной крови. Забор 
крови проводили утром натощак в начале микроцикла. Исследование проводилась с применением фото-
метра РМ 2111 производства ЗАО «Солар» (Республика Беларусь) и портативного биохимического ана-
лизатора PICCOLO Xpress  (ABAXIS, США).  

Статистическая обработка полученных данных проводилась с помощью методов описательной 
статистики и сравнительного анализа с использованием U-критерия Манна-Уитни для независимых пе-
ременных. Различия в частоте встречаемости выхода значений активности ферментов за пределы попу-
ляционных норм изучались с помощью точного критерия Фишера. 

Результаты и их обсуждение. В табл. представлены результаты изучения активности сывороточ-
ных ферментов у представителей циклических видов спорта.  

 
Таблица  

 
Активность ферментов в капиллярной крови у спортсменов циклических видов спорта 

 

Вид спорта 
АСТ, ЕД/л АЛТ, ЕД/л КФК, ЕД/л 

n X±SD n X±SD n X±SD 
мужчины 

Биатлон 96 30,8±8,0 94 28,0±7,8* 135 252,1±14,5* 
Велоспорт 153 43,3±12,7* 153 30,6±7,7 1089 209,7±4,13* 
Гребля академическая 761 27,6±8,8 816 21,8±8,7 2938 312,5±5,28* 
Гребля на байдарках и каноэ 2709 36,9±14,0* 2725 29,0±13,8* 112 288,7±17,4* 
Лыжные гонки 111 29,6±9,9 104 20,7±7,8 581 276,7±11,8* 
Плавание 579 35,3±16,8* 445 26,3±14,0* 116 286,4±18,8* 

женщины 
Биатлон 359 31,8±11,2 351 25,1±7,9 617 202,9±6,98 
Велоспорт 105 38,5±7,13 105 29,8±6,2 85 181,1±8,63 
Гребля академическая     233 134,5±3,96 
Гребля на байдарках и каноэ 462 33,3±10,1 451 22,4±8,6 472 187,6±5,75 
Лыжные гонки 122 29,3±9,0 120 22,5±9,5 122 200,1±9,41 
Плавание 447 28,8±14,4 303 19,1±9,5 450 171,1±10,4 

 
Примечание: * – различия достоверны по сравнению с женщинами (P<0,05) 

 
Как видно из представленных данных, существует большая вариация активности ферментов сыво-

ротки крови. Коэффициент вариации активности КФК находился в интервале 44,0-128,8%, АСТ – 18,5-
50,0% и АЛТ – 20,8-53,2%. Наибольшие коэффициенты вариации и максимальные значения величин ак-
тивности ферментов отмечены в плавании, гребле на байдарках и каноэ и биатлоне. Представители муж-
ского пола в гребле на байдарках и каноэ характеризовались достоверно более высокими значениями 
активности КФК по сравнению с велоспортом и академической греблей (Р<0,05). Среди женщин досто-
верно более низкая активность КФК отмечена у представительниц академической гребли по сравнению с 
биатлоном, греблей на байдарках и каноэ, лыжными гонками и велоспортом (Р<0,05). 

Сравнительный анализ активности КФК в гендерном аспекте выявил достоверное превышение ак-
тивности энзима у представителей мужского пола по сравнению с женщинами для всех исследуемых 
циклических дисциплин (Р<0,05).  Достоверно более высокие значения активности АСТ у представите-
лей мужского пола по сравнению с женщинами наблюдались в велоспорте, гребле на байдарках и каноэ 
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и плавании (Р<0,05). Активность АЛТ была достоверно выше у представителей мужского пола в биатло-
не, гребле на байдарках и каноэ и плавании (Р<0,05). 

Результаты статистического анализа активности ферментов на различных этапах подготовки по-
зволили выявить особенности их тренда. У представителей мужского пола циклических видов спорта 
отмечалась тенденция к снижению среднегрупповых данных КФК при переходе от обще-
подготовительного к специально-подготовительному (в академической гребле различия достоверны, 
Р<0,05) и соревновательному периодам (в гребле на байдарках и каноэ и гребле академической различия 
достоверны, Р<0,05). У гребцов на байдарках и каноэ наблюдалось достоверное возрастание КФК в спе-
циально-подготовительным периоде по сравнению с обще-подготовительным (Р<0,05). У представите-
лей женского пола в биатлоне и велоспорте величины КФК в специально-подготовительном периоде 
достоверно выше, чем в обще-подготовительном (Р<0,05). В академической гребле активность данного 
фермента в соревновательном периоде достоверно ниже, чем в обще- и специально-подготовительном 
(Р<0,05). Достоверное увеличение активности АСТ при переходе от обще-подготовительного к специ-
ально-подготовительному и дальнейшее снижение к соревновательному периоду отмечалось у предста-
вителей мужского пола в гребле на байдарках и каноэ и академической гребле (Р<0,05). У представите-
лей велоспорта как мужского, так и женского пола тренд активности фермента направлен в сторону сни-
жения при переходе от обще-подготовительного к специально-подготовительному периоду (Р<0,05). У 
женщин в плавании среднегрупповые значения активности АСТ в специально-подготовительном перио-
де достоверно выше, чем в обще-подготовительном (Р<0,05). Тренд активности фермента АЛТ на раз-
личных этапах тренировочного процесса существенным образом не отличается от такового для АСТ.  

Специфика вида спорта накладывает существенный отпечаток в различные периоды подготовки 
как на суммарный объем нагрузок, так и на соотношение различных видов подготовки, что в конечном 
итоге может обусловливать различия в закономерностях формирования долговременных адаптационных 
реакций. Это соответствующим образом отражается на динамике активности ферментов в различные 
периоды подготовки. Возрастание активности ферментов в специально-подготовительном периоде мо-
жет быть следствием развивающегося утомления на фоне больших объемов тренировочных нагрузок, 
выполненных в предшествующий период. В отдельных случаях данное явление может быть сигналом, 
свидетельствующим о начале развития перетренированности. 

Об интенсивности и степени напряжения метаболических процессов при выполнении физических 
нагрузок информативным является превышение активности фермента верхней границы популяционных 
норм, свидетельствующих о повышении проницаемости клеточных мембран. Анализ полученных дан-
ных показал, что превышение верхней границы популяционных норм наблюдалось в 29,0% измерений 
для КФК, 23,2% –АСТ и 9,3% – АЛТ.  

Анализ распределения выхода активности АСТ и АЛТ за границы популяционных норм на раз-
личных этапах подготовки показал, что соревновательный период характеризуется достоверным сниже-
нием встречаемости данных отклонений (Р<0,05). Тренд данного явления при переходе от обще-
подготовительного к специально-подготовительному различается в зависимости от вида спорта. Для 
фермента АСТ частота выхода за пределы референтных диапазонов достоверно различалась между об-
ще- и специально-подготовительным периодом в велоспорте и гребле на байдарках и каноэ (Р<0,05). В 
соревновательном периоде выход за пределы референтных диапазонов достоверно реже по сравнению с 
обще- и специально-подготовительным периодом отмечался у представителей гребли на байдарках и 
каноэ и плавания (Р<0,05). Аналогичная закономерность наблюдалась и для активности аланинами-
нотрансферазы. 

Значительная вариация активности ферментов в крови обусловлена различиями в скорости выхода 
фермента в кровь, которая зависит от состояния клеточных мембран и изменения их проницаемости под 
воздействием физических нагрузок. В зависимости от направленности тренировочных нагрузок выход 
фермента в кровь из клетки может быть обусловлен различными причинами, главными из которых явля-
ются механические повреждения мышц, индуцированные физической нагрузкой, и метаболический 
стресс, обусловленный образованием свободных радикалов в процессе тренировки.  

Анализ активности креатинфосфокиназы у представителей различных циклических дисциплин 
показал, что существуют особенности повышения активности энзима в зависимости от вида спорта и 
характера тренировочных нагрузок. Более высокие среднегрупповые значения, коэффициенты вариации 
и максимальные значения величины КФК в гребле на байдарках и каноэ и в плавании, возможно, обу-
словлены большим объемом силовой работы, направленной на развитие креатинкиназного механизма 
энергообеспечения у представителей спринтерских специализаций этих дисциплин. Несмотря на то, что 
в специальной литературе  существуют противоречивые мнения о наличии положительной взаимосвязи 
между объемом силовой нагрузки и активностью КФК, ряд авторов придерживается мнения о наличии 
такой зависимости [10, 11]. При выполнении тренировок силовой направленности образование энергии в 
алактатной системе энергообеспеченияпроисходит при расщеплении богатых энергией фосфатных со-
единений – АТФ и креатинфосфата. Реакция расщепления креатинфосфата стимулируется ферментом 
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креатинфосфокиназой.  С другой стороны, различия в активности КФК в разных видах спорта могут 
быть отражением степени вовлечения различных групп мышц в выполнение упражнений в зависимости 
от вида спорта. Например, в гребле на байдарках и каноэ в выполнение упражнений вовлечены главным 
образом мышцы верхней части тела. В специальной литературе имеются данные в большей степени воз-
растании активности КФК после упражнений, вовлекающих мышцы верхней части тела, по сравнению с 
упражнениями для нижних конечностей [6, 8, 9, 12]. Природа данного явления может быть объяснена 
тем, что нижние конечности в большей степени задействованы в повседневной жизни и по сравнению с 
верхними конечностями, менее подвержены изменениям повреждающего характера, которые сопровож-
даются повышением активности мышечных энзимов [8].  

На различия в активности КФК могут в определенной степени накладывать отпечаток особенно-
сти системы построения тренировочных циклов с учетом различных тренировочных методик и субъек-
тивных факторов, связанных с квалификацией тренерского состава. Однако, по нашему мнению, прово-
димое исследование охватывает значительный временной отрезок наблюдений и включает мониторинг 
различных тренировочных подходов, что позволяет объективно судить об исследуемых процессах. 

Выявленные различия в величинах КФК в гендерном аспекте связаны, по-видимому, с различной 
мышечной массой испытуемых различных групп и особенностями компонентного состава тела предста-
вителей мужского и женского пола. Влияние половых различий на активность КФК может быть в опре-
деленной степени обусловлена особенностями гормонального статуса обследуемых контингентов и по-
ложительным влиянием эстрогенов на состояние мышц [13]. Повышенная напряженность энергообмена 
в мышцах в обще-подготовительном периоде подготовки может быть связана с большими объемами тре-
нировочных нагрузок, а также с различной скоростью адаптации организма спортсменов к тренировоч-
ным нагрузкам. Высокие значения активности КФК у спортсменов на фоне отдыха дают основание для 
полного диагностического обследования состояния мышц для выявления скрытых мышечных проблем, 
вызванных тренировочными нагрузками на фоне пролонгированного утомления. Это также является ос-
нованием для снижения интенсивности тренировочных нагрузок с целью обеспечения адекватного вос-
становления организма. 

Практическая ценность мониторинга активности КФК в тренировочном процессе заключается в 
том, что используя динамику данного фермента под влиянием физических нагрузок, можно подобрать 
упражнения различного характера и интенсивности, не вызывающие негативных процессов в мышечной 
ткани.  

На этапах годичного цикла подготовки отмечалась различное сочетание нагрузок разной направ-
ленности, которое в итоге обеспечивает преемственность формирования различных компонентов подго-
товленности спортсменов. В основе этого процесса используются закономерности формирования адап-
тации, конечной целью которой является достижение наивысшего уровня готовности к главному старту 
сезона.  

Выводы. Скорость элиминации ферментов из мышц в сосудистое русло является индивидуальной 
характеристикой и их динамика может быть интегральным отражением отставленного эффекта выпол-
ненной мышечной нагрузки. В результате выполненного исследования определены физиологические 
значения активности сывороточных ферментов у спортсменов высокой квалификации циклических ви-
дов спорта с учетом вида спорта, гендерных различий и этапа подготовки. Высокая диагностическая 
ценность определения энзимов обусловлена влиянием высокоинтенсивных физических нагрузок на ме-
таболические процессы,  протекающие с участием ферментов.  

Результаты проведенных исследований  показали, что высокая напряжённость тренировочного 
процесса в циклических видах спорта сопровождалась существенными изменениями в ферментативной 
сфере, которые оказывают влияние на процессы регуляции и взаимодействие различных механизмов 
энергообеспечения. Физические нагрузки оказывают влияние на процессы взаимодействия клетки с 
межклеточным пространством, интенсивность которого регулируется посредством изменения проницае-
мости клеточных мембран, определяющей функциональную активность клетки и возможность ее полно-
ценного функционирования в данный момент. Залогом правильной интерпретации результатов монито-
ринга активности ферментов является необходимость принимать во внимание этап подготовки спорт-
смена, гендерные различия и другие факторы, способные оказывать влияние на полученные результаты.  

 
Литература 

 
1. Макарова Г.А., Локтев С.А. Медицинский справочник тренера. М.: Советский спорт. 2005. 587 с. 
2. Ширковец Е.А., Титлов А.Ю., Луньков С.М. Критерии и механизмы управления подготовкой 

спортсменов в циклических видах спорта // Вестник спортивной науки. 2013. № 5. С. 44–48. 
3. Banfi G., Colombini A., Lombardi G., Lubkowska A. Metabolic markers in sports medicine // Adv. 

Clin. Chem. 2012. № 56. P. 1–54.  
4. Brancaccio P., Lippi G., Mafulli N. Biochemical markers of muscular damage // Clinical Chemistry 

and Laboratory Medicine. 2010. № 48(6). Р. 757–767. 

138



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

5. Brancaccio P., Maffulli N., Buonauro R., Limongelli F.M. Serum enzyme monitoring in sports medi-
cine // Clin. Sports Med. 2008. № 27 (1). P. 1–18. 

6. Chen T.C., Lin K.Y., Chen H.L., Lin M.J, Nosaka K. Comparison in eccentric exercise-induced mus-
cle damage among four limb muscles // European Journal of Applied Physiology. 2011. №111. Р. 211–223. 

7. Gleeson M. Biochemical and immunological markers of overtraining // Journal of Sport Science and 
Medicine. 2002. № 1. P. 31–41. 

8. Jamurtas A.Z., Theocharis V., Tofas T., Tsiokanos A., Yfanti C., Paschalis V., Koutedakis Y., Nosa-
ka K. Comparison between leg and arm eccentric exercises of the same relative intensity on indices of muscle 
damage // European Journal of Applied Physiology. 2005. № 95. Р. 179–185. 

9. Machado M., Brown L. E., Augusto-Silva P., Pereira R. Is exercise-induced muscle damage susceptibility 
body segment dependent? Evidence for whole body susceptibility  // J Musculoskelet Neuronal Interact. 2013. № 13. 
P. 105–110.  

10. Machado M., Willardson J.M., Silva D.P., Frigulha I.C., Koch A.J., Souza  S.C. Creatine Kinase Activity 
Weakly Correlates to Volume Completed Following Upper Body Resistance Exercise // Res Q Exerc Sport. 2012. 
№ 83. P. 276–281. 

11. Nosaka K., Clarkson P.M. Relationship between post-exercise plasma CK elevation and muscle mass in-
volved in the exercise // Int J Sports Med. 1992. № 13. P. 471–475. 

12. Saka T., Bedrettin A., Yazici Z., Sekir U., Gur H., Ozarda Y. Differences in the magnitude of muscle dam-
age between elbow flexors and knee extensors eccentric exercises // J Sports Sci Med. 2009. № 8. P. 107–115. 

13. Tiidus P.M. Influence of estrogen on muscle plasticity // Braz. J. Biomotricity. 2011. № 4. P. 143–155.  
 

References 
 

1. Makarova GA,  Loktev SA. Meditsinskiy spravochnik trenera. Moscow: Sovetskiy sport; 2005. Russian. 
2. Shirkovets EA, Titlov AY, Lun'kov SM. Kriterii i mekhanizmy upravleniya podgotovkoĭ sportsmenov v 

tsiklicheskikh vidakh sporta. Vestnik sportivnoy nauki. 2013;5:44-8. Russian. 
3. Banfi G, Colombini A, Lombardi G, Lubkowska A. Metabolic markers in sports medicine. Adv. Clin. 

Chem. 2012;56:1–54.  
4. Brancaccio P, Lippi G, Mafulli N. Biochemical markers of muscular damage. Clinical Chemistry and La-

boratory Medicine. 2010;48(6):757-67. 
5. Brancaccio P, Maffulli N, Buonauro R, Limongelli FM. Serum enzyme monitoring in sports medicine. 

Clin. Sports Med. 2008;27(1):1-18. 
6. Chen TC, Lin KY, Chen HL, Lin MJ, Nosaka K. Comparison in eccentric exercise-induced muscle damage 

among four limb muscles. European Journal of Applied Physiology. 2011;111:211-23. 
7. Gleeson M. Biochemical and immunological markers of overtraining. Journal of Sport Science and Medi-

cine. 2002;1:31-41. 
8. Jamurtas AZ, Theocharis V, Tofas T, Tsiokanos A, Yfanti C, Paschalis V, Koutedakis Y, Nosaka K. Com-

parison between leg and arm eccentric exercises of the same relative intensity on indices of muscle damage. European 
Journal of Applied Physiology. 2005;95:179-85. 

9. Machado M, Brown L E, Augusto-Silva P, Pereira R. Is exercise-induced muscle damage susceptibility 
body segment dependent? Evidence for whole body susceptibility. J Musculoskelet Neuronal Interact. 2013;13:105-10.  

10. Machado M, Willardson JM, Silva DP, Frigulha IC, Koch AJ, Souza  SC. Creatine Kinase Activity Weakly 
Correlates to Volume Completed Following Upper Body Resistance Exercise. Res Q Exerc Sport. 2012;83:276-81. 

11. Nosaka K, Clarkson PM. Relationship between post-exercise plasma CK elevation and muscle mass in-
volved in the exercise. Int J Sports Med. 1992;13:471-5. 

12. Saka T, Bedrettin A, Yazici Z, Sekir U, Gur H, Ozarda Y. Differences in the magnitude of muscle damage 
between elbow flexors and knee extensors eccentric exercises. J Sports Sci Med. 2009;8:107-15. 

13. Tiidus PM. Influence of estrogen on muscle plasticity. Braz. J. Biomotricity. 2011;4:143-55. 
 

 
Библиографическая ссылка: 
Рыбина И.Л. Активность сывороточных ферментов в мониторинге тренировочного процесса высококвалифициро-
ванных спортсменов циклических видов  спорта // Вестник новых медицинских технологий. Электронное издание. 
2016. №1. Публикация 2-12. URL: http://www.medtsu.tula.ru/VNMT/Bulletin/E2016-1/2-12.pdf (дата обращения: 
18.02.2016). DOI: 10.12737/18567. 

 

139



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

УДК: 616-001 DOI: 10.12737/18568 
 

ПОДВОДНАЯ ФОТОТЕРАПИЯ СПОРТИВНОЙ ТРАВМЫ 
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культуры, спорта и туризма, ул. Болдина, д. 128, г. Тула, Россия, 300028 

 
Аннотация. Доказано, что полихроматический видимый и инфракрасный поляризованный свет от 

прибора «Биоптрон»,  проходящий через оптико-волоконный кабель, активирует воду с образованием 
структур, обладающих антиоксидантным действием на уровнях биомакромолекул, клеток и целостного 
организма. Этот эффект использован у 36 спортсменов в возрасте от 21 до 26 лет после травм (ушибы, 
гематомы). Подводная фототерапия осуществлялась через оптико-волоконный кабель в течение 7-и ми-
нут, затем еще в течение 10 минут исследуемый находился в бассейне. Установлено преимущество ис-
пользования этой технологии для купирования болевого синдрома при спортивной травме. Отмечена 
тенденция к улучшению показателей гуморального и клеточного иммунитета. Целесообразно проведение 
дальнейших исследований и совершенствование технологии фототерапии в спорте. 

Ключевые слова: подводная фототерапия, Биоптрон, болевой синдром, купирование, спортивная травма. 
 

UNDERWATER PHOTOTHERAPY IN SPORTS INJURIES 
 

V.D. BITSOEV, A.S. TTOITSKY, E.V. BELUKH 
 

Tula State University, Institute of Physical Culture, Sports and Tourism, 
Boldina str., 128, Tula, Russia, 300028 

 
Abstract. It is proved that a polychromatic visible and infrared polarized light from the device «Biop-

tron» passing through the fiber-optic cable, activates the water with the formation of structures that have an anti-
oxidant effect on the levels of biological macromolecules, cells and the entire organism. This effect is used in 36 
athletes aged from 21 to 26 years after injuries (bruises, hematomas).  Underwater phototherapy is carried 
through fiber- optic cable for 7 minutes and then again for 10 minutes in the pool. It is found the advantages of 
using this technology for the relief of pain in sports injuries. There was a trend towards improved performance of 
humoral and cellular immunity. It is advisable to carry out further research and to improve phototherapy tech-
nology in the sport. 

Key words: underwater phototherapy, Bioptron, pain syndrome, relief, sports injuries. 
 
Под действием полихроматического видимого и инфракрасного поляризованного (ПВИП) света от 

прибора «Биоптрон», проходящего через оптико-волоконный кабель, происходит активирование воды с 
последующим образованием особых структур воды (ОСВ), обладающих высоким биоантиоксидантным 
действием на уровнях биомакромолекул, клеток и даже целостного организма, что стимулирует его 
внутренние резервы [2, 3, 5]. 

Экспериментальные исследования подтвердили действие ПВИП света аппарата «Биоптрон» через 
оптико-волоконный кабель на воду, плазму крови и целостный организм: на базе Учреждения Академии 
Наук им. А.А. Фрумкина РАН (ИФХЭ РАН), г Москва; на базе института спектроскопии РАН (ИСАН) 
г. Троицк, Московской области и Научного центра волоконной оптики Российской Академии Наук, 
г. Москва; Эванесцентная инфракрасная спектроскопия кожи in vivo волоконно-оптическим сенсором, на 
базе Научного центра волоконной оптики РАН г. Москвы. 

Изучено применение ПВИП света при дегенеративно-дистрофических поражениях позвоночника [1, 4]. 
Цель исследования – разработать и научно обосновать систему восстановительного лечения под-

водной фототерапией спортсменов со спортивной травмой. 
Материалы и методы исследования. Проведено изучение предлагаемого метода  при болевом 

синдроме, обусловленном спортивной травмой, у 36 единоборцев-мужчин: 23 – основная  группа и 13 – 
контрольная. Возраст спортсменов от 21 года до 26 лет. Во всех случаях диагностированы множествен-
ные ушибы мягких тканей, гематомы, болевой синдром. Степень интенсивности болевого синдрома оп-
ределялась субъективным методом по визуально-аналоговой шкале (ВАШ). У 11 человек в основной 
группе и у 7 в контрольной  – провели исследование иммунологических показателей крови (клеточного и 
гуморального иммунитета). Всем испытуемым провели исследование основных показателей крови до и 
после курса лечения. Исследование качества жизни осуществляли методом интервьюирования и анкети-
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рования по разработанной нами «Карте обследования», представляющую собой несколько модифициро-
ванную нами стандартную анкету ВОЗ. 

Подводная фототерапия осуществлялась через оптико-волоконный кабель в течение 7-и минут, за-
тем еще в течение 10 минут исследуемый находился в бассейне. 

Статистическую обработку материала проводили на персональном компьютере с использованием 
пакета прикладных программ Statistica 6.0.  Визуализация данных и построение таблиц осуществлялись 
на базе пакета Excel. 

Результаты и их обсуждение. Субъективный метод визуально-аналоговой шкалы для определения 
болевого синдрома использовали при обследовании 36 человек основной и контрольной группы (табл. 1). 

Большинство обследуемых – 25 человек (69,5%) оценили степень болевого синдрома в 40-60%, то 
есть как постоянную боль, усиливающуюся при движении. Интенсивность болевого синдрома 60-80%, то 
есть постоянную боль с периодическим усилением при нахождении в покое отметили 4 человека (11,1%), 
интенсивность болевого синдрома  20-40%, то есть умеренную боль, исчезающую самостоятельно в по-
кое, отметили 3 человека  (8,3%), и 80-100% интенсивность болевого синдрома, то есть резкую постоян-
ную отметили 4 человека (11,1%). Аналогичное распределение было и основной и в контрольной группе. 

 
Таблица 1 

 
Результаты оценки интенсивности болевого синдрома перед лечением 

 
Интенсивность болевого синдрома Число больных, n % 

80 - 100% 4 11,1 
60 - 80% 25 69,5 
40 - 60% 4 11,1 
20 - 40% 3 8,3 
Всего 36 100 

 
Установлено, что эванесцентные инфракрасные спектры кожи после воздействия на неё водой, 

активизированной светом через оптико-волоконный кабель от аппарата «Биоптрон», демонстрируют 
увеличение площади поглощения в определенных спектральных диапазонах рост гидратации (рис.). 

 

 
 

Рис. Участок спектра КРС водопроводной воды после воздействия на нее 
поляризационным светом аппарата «Биоптрон» и через оптико-волоконный кабель, 

в течение 4 минут 
 
Это и послужило основанием использовать фототерапию аппаратом «Биоптрон» через оптико-

волоконный кабель как при прямом воздействии, так и опосредованно через воду при травмах и различ-
ных заболеваниях опорно-двигательного аппарата. 

В результате лечения ПВИП-светом  получены результаты (табл. 2, 3): 
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Таблица 2 
 

Результаты в основной группе (n=23) 
 

Интенсивность боли Число спортсменов, n % 
Отсутствие боли 10 75,3 

20 - 40% 11 16,4 
40 - 60% 2 8,3 
Всего 23 100,0

 
Таблица 3 

 
Результаты в контрольной группе, леченной общепринятыми методами  (n=13) 

 
Интенсивность боли Число спортсменов, n % 
Отсутствие боли 5 38,4 

20 - 40% 4 30,8 
40 - 60% 4 30,8 
Всего 13 100,0

 
Очевидно преимущество использования ПВИП-света для купирования болевого синдрома при 

спортивной травме. Отмечена также тенденция к улучшению показателей гуморального и клеточного 
иммунитета, но из-за малого числа наблюдений – без установленной статистической достоверности. Це-
лесообразно проведение дальнейших исследований и совершенствование технологии фототерапии в спорте. 

Заключение. Разработана технология купирования болевого синдрома использованием подвод-
ной фототерапии ПВИП-светом.   
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ПУТИ ЗАЩИТЫ ОРГАНИЗМА ОТ ПОВРЕЖДЕНИЯ КЛЕТОК ПРИ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ  
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ул. Болдина, 128, Тула, Россия, 300028 
 

Аннотация. Рассмотрение гиперинсулинемии в качестве первоначальной первопричиной сахар-
ного диабета 2 типа находит все больше сторонников. В результате гиперинсулинемии развивается пере-
грузка клеток питанием и инсулинорезистентность. Инсулинорезистентность не единственный механизм 
защиты. Функциональная система ограничения избыточного действия инсулина включает и другие ме-
ханизмы. В настоящем обзоре описаны реакции, которые развиваются в тканях при сахарном диабете и 
их связь с избыточном воздействием инсулина. Механизм отрицательной обратной связи при избыточ-
ном действии инсулина включает стимуляцию действия контринсулярных гормонов, отсутствие ответа 
β-клеток при увеличении глюкозы во внеклеточной среде, снижение уровня С-пептида, индукцию апоп-
тоза β-клеток. К механизмам компенсации следует отнести ограничение потребления веществ и притока 
информации, перенаправление избытка в жировую ткань, синтез гликогена и активация киназа-3 глико-
генсинтазы. В условиях гиперинсулинемии инсулин способен связывать и активировать рецепторы ин-
сулиноподобного фактора роста 1 типа в большей степени, чем рецепторы инсулина. Благодаря этому 
при сахарном диабете развивается ускорение размножения, роста и дифференцировки клеток, что приво-
дит к росту опухоли, накоплению стареющих клеток. Полагаем, что истощение и снижение активности 
теломеразы при сахарном диабете также имеет приспособительное значение. Связь с рецепторами не-
дифференцированных клеток вызвана их высокой чувствительностью и низкой способностью к инсули-
норезистентности, срабатывает механизм перенаправления питания такой же, как при ожирении. Моло-
дые клетки функционально активных органов гибнут, какие-то клетки ускоряют дифференцировку, а 
менее активные периферические, находящиеся в гипоксических условиях, могут стать раковыми. Пола-
гаем, что рост опухолей при интенсивном лечении сахарного диабета связан с избыточным действием 
инсулина. 

Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, адаптация к избыточному действию инсулина, сниже-
ние активности инсулоцитов, ожирение, отложение гликогена, размножение, рост и дифференцировка 
тканей, старение, онкология. 
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Abstract. Recognition hyperinsulinemia as the root cause of type 2 diabetes mellitus is becoming more 

supporters. The overload nutrition cell and insulin resistance is developing as a result of hyperinsulinemia. Insu-
lin resistance is not the only one protection mechanism. Functional system to limited excessive insulin action 
includes other mechanisms. This review describes the reactions that develop in the tissues in diabetic patients 
and their relationship with excessive exposure to insulin. Negative feedback mechanism under excessive stimu-
lation of insulin action includes action contrainsular hormones, no β-cell response on increasing the glucose in 
the extracellular medium, reduction of C-peptide, induction of β-cell apoptosis. The compensation mechanisms 
includes  the restriction of consumption of substances and flow of information, the redirecting excess in the adi-
pose tissue, the glycogen synthesis and the activation of kinase-3  synthase glycogen. The conditions GI insulin 
is able to bind and activate receptors IGF-type 1 to a greater extent than insulin receptors. At diabetes the repro-
duction, the growth and the differentiation of cells are accelerated, leading to tumor growth, the accumulation of 
senescent cells. The depletion and reduction of telomerase activity in diabetes mellitus also have an adaptive 
value. Contact with receptors undifferentiated cells caused by their high sensitivity and low capacity for insulin 
resistance, operates referral mechanism power is the same as for obesity. Young cells of functionally active or-
gans die, some cells accelerate differentiation and less active peripheral located in hypoxic conditions, may be-
come cancerous. The author believes that the growth of tumors after intensive treatment of diabetes is associated 
with excess insulin action. 

Key words: type 2 diabetes, excessive adaptation to the effects of insulin, reducing the activity of islet 
cells, obesity, deposition of glycogen, reproduction, growth and differentiation of tissues, aging, cancer. 
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Вопросам адаптации организма к избыточному действию инсулина была посвящена большая 
часть наших научных исследований с 1994 года. В 1997 году была сформулирована гипотеза: «Избыток 
инсулина негативно отражается на приспособительных реакциях организма и угрожает жизни. Устойчи-
вая потребность инсулина формирует многофакторную контринсулярную систему, обеспечивающую 
тканевую инсулинорезистентность (ИР). Уменьшение связи с рецепторами инсулина (РИ) уменьшает 
физиологический ответ клеток на инсулин, вызывая проявление СД. Диабетогенная стратегия успешнее 
обеспечивает приспособление и выживание организма» [13]. В 1999 году сформулировано: «СД развива-
ется при длительном существовании гиперинсулинемии (ГИ). Ей способствует комбинированное дейст-
вие стресса и переедания. Система гомеостаза запускает механизмы ограничения избыточного действия 
инсулина. К ним относятся тканевая ИР, снижение чувствительности инсулоцитов к стимуляторам, тор-
можение секреции гормона. Адаптивные механизмы записываются в структуре генома и передаются по 
наследству. При длительной дезадаптации происходят нарушения по обе стороны клеточной мембраны. 
Внутри клеток снижается синтез, формируется тканевой голод. Внеклеточно происходит гликозилирова-
ние, аккумуляция липидов и белков, гиперволемия и гипертензия. Импульсы голодных клеток побужда-
ют печень избыточно синтезировать холестерин, мобилизовывать гликогенолиз и неоглюкогенез. На-
грузка гиперволемии приводит к гипертрофии миокарда. Гибель кардиомиоцитов формирует сливные 
очаги инфаркта. Гибель нейроцитов мозга ведет к энцефалопатии, уменьшению массы мозга. Гиперво-
лемия вызывает увеличение клубочковой фильтрации в почках. Гликозилирование мембран канальцев и 
почечная гипертензия способствует нефросклерозу» [14]. Со временем накапливались эксперименталь-
ные и клинические сведения, подтвердившие, выдвинутую нами гипотезу. Они были систематизированы 
в 2007 году в статье «Приспособительное значение механизмов ИР и монографии «Физиология сахарно-
го диабета» [16], в которой мы рассмотрели условия избыточности действия инсулина, их частоту и тес-
ную связь с факторами риска СД.  

Рассмотрение ГИ в качестве первоначальной первопричины СД2 находит все больше сторонников 
[27, 28, 37]. При сахарном диабете 2 типа (СД2) максимальная концентрация инсулина вдвое выше, чем 
в нормогликемических лиц без ожирения, при прогрессировании заболевания, уровень базальной секре-
ции инсулина продолжать расти [37]. Если у здоровых людей и больных с СД1 концентрация иммунно-
реактивного инсулина (ИРИ) после внутривенного введения инсулина увеличивалась в 1,5-2,0 раза, ате-
росклерозом – в 3,5 раза по сравнению с исходным уровнем, то у больных с СД2 содержание ИРИ уве-
личивалось в 8-10 раз [6].  

РИ обнаруживаются в клетках всех типов тканей. Связь инсулина с РИ способствует поступлению 
внутрь клетки не только глюкозы, но аминокислот, свободных жирных кислот и триглицеридов, нуклео-
тидов, ионов калия, магния, кальция, фосфатов [24]. Строение РИ, способность различных инсулинов 
связываться с РИ и вызывать биологические реакции, практически идентичны в клетках всех типов и 
всех видов. Например, число РИ для некоторых отделов ЦНС зависит от стадии развития мозга. В пери-
од интенсивного нейрогенеза у крыс отмечается высокая плотность РИ в таламусе, некоторых ядрах 
промежуточного мозга, однако у взрослых животных число РИ в этих отделах снижается [43]. Обеспече-
ние секреции β-клеткой зависит от инсулина в той же мере, как и любых других клеток организма, β-клетки 
поджелудочной железы имеют на своей клеточной мембране РИ [1]. Полагают, что в результате ГИ раз-
вивается перегрузка клеток питанием и ИР. ИР является результатом избытка энергии в клетках [44]. ИР 
не единственный механизм защиты. Функциональная система ограничения избыточного действия инсу-
лина [17] включает и другие механизмы: ограничение потребления веществ и притока информации; ак-
тивацию депонирования веществ в организме; компенсацию внутриклеточных сдвигов гомеостаза; по-
вышение тканевой резистентности к инсулину; стимуляцию аутоиммунитета к инсулину; активацию 
контринсулярной гормональной системы; торможение секреции инсулина; изменения в геноме [15]. В 
настоящем обзоре мы предлагаем обсудить реакции, которые развиваются в тканях при СД и их связь с 
избыточном воздействием инсулина. 

В механизме отрицательной обратной связи при избыточном действии инсулина принято считать 
главной стимуляцию действия контринсулярных гормонов катехоламинов, гормона роста, глюкагона, 
АКТГ, вазопрессина и антигиотензина II. Содержание глюкагона в крови больных с СД независимо от 
типа заболевания достоверно превышает контрольные значения [6]. Выход инсулина из β-клеток подав-
ляет секрецию глюкагона и инсулина в аутокринно и паракринно [42]. Молекулярный механизм, с по-
мощью которого инсулин подавляет секрецию гормона вызывает интерес исследователей [42]. Блокиро-
вание сигнализации инсулина вызывает экспрессию генов инсулина β клеток в панкреатических клетках-
предшественницах, способствует развитию β-клеток за счет судьбы α-клеток, способствует регенерации 
β-клеток и α-клеток [45]. Введение инсулина снижает уровень С-пептида в крови [6]. 

Хроническое воздействие избытка питательных веществ снижает глюкозо-стимулированную сек-
рецию инсулина в панкреатических β-клетках [30]. Это объясняется тем, что при ИР замедляется утили-
зация глюкозы и она продолжает стимулировать секрецию инсулина, приводя к снижению ранней секре-
ции и увеличивая базальную. Питательные вещества, такие как глюкоза и жирные кислоты, оказывают 
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двойное действие на функции панкреатических β-клеток. При остром введении высокой концентрации 
глюкозы панкреатические β-клетки увеличивают секрецию инсулина. Кратковременное воздействие 
жирных кислот потенцирует глюкозо-индуцированного высвобождение инсулина. С другой стороны, 
длительное воздействие этих веществ приводит к нарушению секреции инсулина, повышению экзоцито-
за при низких концентрациях глюкозы и отсутствию ответа при увеличении глюкозы во внеклеточной 
среде. Кроме того, глюкоза и жирные кислоты выступают в качестве ключевых модуляторов экспрессии 
генов β-клеток. Когда этот этап исчерпан, β-клетки постепенно становятся невосприимчивыми к глюкозе 
и это изменение сопровождается необратимой индукцией апоптотической программы [38]. Инсулин, по 
крайней мере частично, является посредником апоптоза панкреатических β-клеток в ходе СД2. Отмече-
но, что инсулин способен увеличить оба скола каспазы-3 белка и их активность, увеличивает апоптоз и 
уменьшает количество β-клеток. Экспериментально полученные данные позволяют предположить, что 
при определенных экологических условиях длительного воздействия высоких уровней инсулина может 
произойти повреждение панкреатических β-клеток [31]. Депривация инсулина уменьшает каспаз-
зависимый апоптоз в культуре соматических клетках Сертоли [29]. Увеличение апоптоза β-клеток при-
нято объяснять глюкозотоксичностью. Однако, в нескольких исследованиях показано, что длительное 
культивирование клеток в условиях низкой концентрации глюкозы индуцирует апоптоз в панкреатиче-
ских β-клетках [40]. Ингибирование секреции инсулина диазоксидом в контрольных условиях не вызы-
вало ни стимуляции островка, ни апоптоза β -клеток [40]. Пиоглитазон (препарат, повышающий чувстви-
тельность тканей к инсулину) напрямую замедляет метаболические эффекты на β-клетки – глюкостиму-
лированную секрецию инсулина [34]. Объяснить этот факт можно с точки зрения избыточного в услови-
ях повышения чувствительности на ткани повреждающего действия инсулина. Поскольку исследование 
проводилось на недиабетических крысах, то, по-видимому, механизм подавления секреции инсулина при 
его избыточном действии на клетки, следует считать физиологичным. 

Ограничение потребления веществ и притока информации как направление механизмов компен-
сации к избыточному действию инсулина вытекало из результатов наших исследований по изучению 
изменения пищедобывательного поведения крыс под влиянием ГИ [15]. Секреция инсулина в физиоло-
гичных условиях является реакцией на поступление глюкозы, а уровень инсулина, особенно его внезап-
ное повышение, насыщает клетки и эквивалентен сигналу поступления пищи в организм. Такое действие 
отмечено и другими исследователями [27]. Влияние гиперсекреции инсулина и в отсутствии стимули-
рующего воздействия глюкозы увеличивает пищевое поведение. ГИ вызывает ИР подавлением РИ как на 
периферии, так и в мозге, где ГИ-индуцированную ИР может проявляться как сигнал сытости [27]. Среди 
клинических симптомов гипогликемий, особенно скрытых, при хронической передозировке инсулина, 
часто выявляли неожиданную потерю интереса к происходящему, отказ от еды, отсутствие аппетита [9, 19]. 

Перенаправление избытка в жировую ткань, учитывая распространенность ожирения,  сопутствие 
ГИ и ИР, активно используется организмом. Жировые клетки обладают высокой чувствительностью к 
инсулину, превышающей таковую у всех остальных клеток [22]. Жир работает как метаболический бу-
фер. Это помогает объяснить результаты тех исследований, которые показали, что нет никакого улучше-
ния метаболических показателей после хирургического удаления жира в качестве первичного очага, не 
происходит снижения вероятности увеличения жировой массы [33]. Наблюдения показывают, что через 
шесть лет после бариатрической хирургии, СД2 повторялся примерно в трети случаев [37]. Жировые 
клетки способны образовываться вновь из мезенхимальных стволовых клеток. Защитное значение жиро-
вой ткани неоднократно подтверждено мета-анализами рандомизированных исследований [21]. Не ги-
пергликемия, а повышенный уровень циркулирующего инсулина необходим для накопления гликогена в 
бурой жировой ткани [26]. По мере прогрессирования ожирения, нарастают уровни лептина и инсулина; 
гиперлептинемия и лептинорезистентность при высокой степени ожирения сопровождается ГИ и ИР [12]. 
А.А. Peiris и соавт. [10] показали, что абдоминальное ожирение у женщин связано с повышенной про-
дукцией инсулина поджелудочной железой и понижением печеночного клиренса инсулина. При ожире-
нии у женщин исходный уровень инсулина, уровень глюкозы и инсулина через час после нагрузки глю-
козой был выше, чем в группе сравнения [20]. Носители мутации PTEN были более тучными (ИМТ 32 
против 26), выраженное повышение чувствительности к инсулину происходило у них в тесной связи с 
развитием ожирения [35]. 

Внутриклеточным способом преодолеть избыточное поступление веществ в клетку является син-
тез гликогена, который при диабете столь активен, что имеет характер гликогенной инфильтрации. От-
ложение гликогена в жировой ткани, делает её бежевой [41]. Для синтеза гликогена необходимы ряд 
ферментов, в том числе гликогенсинтаза, катализирующая конденсацию мономеров глюкозы для образо-
вания гликогена. Ингибирующим синтез гликогена и активацию гликогенолиза действием обладает ки-
наза-3 гликогенсинтаз (GSK-3), которая принимает участие в ограничении поступления глюкозы в клет-
ку, ингибируя необходимые для трансдукции сигнала инсулина белки IRS и кинезины, обеспечивающие 
перемещение транспортера глюкозы GLUT4 на мембрану клетки [8]. GSK-3 присутствует во всех клетках 
эукариот, наиболее высокий уровень экспрессии GSK-3, особенно её β-формы, обнаруживается в мозге. 
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Благодаря участию в регуляции энергетического баланса клетки, GSK-3 регулирует такие важнейшие 
функции клеток, как пролиферация, дифференцировка, внутриклеточный транспорт и клеточная гибель. 
GSK-3 участвует во множестве сигнальных путей, опосредующих целый ряд расстройств: болезнь Альц-
геймера, болезнь Хантингтона, болезнь Паркинсона, СД2, рак простаты, недифференцированный лейкоз, 
биполярные расстройства, униполярную депрессию, воспалительные процессы, гипертрофию сердца и 
др. Инсулин инактивирует GSK-3β, но при СД2 фермент активируется. Полагаем, что такая цепочка рас-
суждений позволяет сделать вывод, что активация GSK-3 при СД2  может быть защитной в ответ на вы-
званный повреждением дефицит энергии.  В таком случае попытки фармакологически блокировать GSK-3 
вызовут негативный эффект. Анализу неудач фармакотерапии СД2 планируем посвятить отдельный обзор. 

Механизмы ИР молодых клеток изучены мало. Poljak-Blazi M. et al. (1992) экспериментально по-
казали возрастные различия в регуляции эффектов инсулина. Рецепторы к инсулину у новорожденных 
крыс имеют большее сродство к гормону, они обнаруживаются в больших количествах, обладают низкой 
способностью к десенситизации. Скорость деградации инсулина у новорожденных крыс в 3 раза ниже, 
чем у взрослых. ГИ более губительно влияет на молодых (летальность 46,7%), чем на старых особей (ле-
тальность 10%) [16]. Как уже было сказано, одним из механизмов защиты является перенаправление пи-
тательных веществ в жировую ткань, что объясняет рост ожирения среди детей. Обнаружены патогене-
тические варианты дисфункции эндотелия при ожирении у подростков.  Выход в ишемию и гипертензию 
или в накопление жира зависит от первичного типа реактивности организма, определяемого наследст-
венной предрасположенностью [18]. Повышение глюкозы, инсулина и ИР в тесте НОМА-IR в детстве 
создают неблагоприятный прогноз сердечно-сосудистого риска в юношеском возрасте [43]. В условиях 
ГИ инсулин способен связывать и активировать рецепторы инсулиноподобного фактора роста 1 типа 
(ИФР-1), имеющие почти 80% гомологичность с РИ и обладающие более сильной митогенной и транс-
формирующей активностью [5]. Обнаружено парадоксальное соотношение мембранных и внутриклеточ-
ных комплексов. Если на мембране гепатоцитов связь ИФР-1 с его рецептором была в два раза меньшей 
чем связь инсулина с рецептором, то внутри клетки она была почти в два раза больше, т. е. при равном 
уровне рецепторного связывания ИФР-1 и инсулина на мембране, превышение доли связывания с ИФР-1 
внутри клетки являлась четырёхкратной [11]. Из сказанного можно сделать вывод о приспособительном 
значении при СД2 ускорения дифференцировки клеток с закреплением механизмов ИР. 

При СД обнаруживается накопление стареющих клеток [36]. Клеточное  старение – важнейший 
механизм, с помощью которого нейтрализуются потенциально опухолевые клетки, клеточное старение 
является необходимым для здоровья организма [36]. Отдельные  теломеры способны ограничить проли-
феративный потенциал клеток [2]. Теломеры действуют как «сторожа» клеток и при повреждении генома 
удаляют «опасные» клетки из пула пролиферирующих клеток. Признается, что существует репликатив-
ный мозаицизм клеток.  Гетерогенность репликативного старения – один из существенных моментов 
этого феномена, значительная часть клеток перестает делиться уже после нескольких удвоений, тогда 
как другая продолжает делиться даже после прохождения предела для популяции в целом. Вместе с тем, 
накопление стареющих клеток может способствовать инфекционным осложнениям СД и препятствовать 
восстановлению тканей при диабетических повреждениях кожи [36]. Не обнаружено тесной связи между 
длиной теломер и временем обновления тканей. Так, в быстро обновляющихся тканях, например в сли-
зистом эпителии желудочно-кишечного тракта, величина укорочения теломер на одно клеточное деление 
меньше, чем, например, в медленно обновляющемся эпителии печени или почек. Полагают, что длина 
теломер является скорее индивидуальной характеристикой [2]. Полагаем, что истощение и/или торможе-
ние, снижение активности теломеразы при СД [7] также имеет приспособительное значение. 

Лица, страдающие СД2, в большей степени предрасположены к развитию ряда злокачественных 
новообразований [3]: рак печени, рак поджелудочной железы, колоректальный рак и рак тела матки [32]. 
Встречаются сообщения об опухолях и другой локализации: рак молочной железы, яичника, почки, 
бронхокарцинома, рак предстательной железы. При СД1 превалируют рак шейки матки и желудка [46]. 
Продолжительная инсулинотерапия СД в большей степени предрасполагает к развитию опухолей, чем 
применение метформина [25]. Эпидемиологические доказательства связи между СД2, ожирением и он-
кологическими заболеваниями вызвали повышенный интерес к тому, что некоторые сахароснижающие 
препараты могут повышать восприимчивость к раку [35]. При СД2 и онкологических заболеваниях об-
наруживаются повышение инсулина и ИФР-1, характеризующими состояние ИР. Многие раковые клетки 
несут на себе большое количество РИ, в основном их А-изоформ, активация которых сопровождается 
преимущественной стимуляцией митогенных эффектов [5]. Связываясь с гиперэкспрессированным РИ-
А, инсулин, таким образом, также может способствовать канцерогенезу [5]. При злокачественном пере-
рождении клетка приобретает новые свойства и рецепторы, характерные для ранних стадий эмбриогене-
за. К ним относится РИ-А, взаимодействующие как с инсулином, так и с ИФР-2, что обусловливает рези-
стентность клеток к апоптозу [23].Отложение гликогена обнаруживается в опухолях, отличающихся не-
зрелостью или эмбриональным типом. Тератомы, рабдомиомы, гипернефроидные опухоли и хорион-
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эпителиомы содержат гликоген в 100%, саркомы – в 57%, раки – в 44%; фибромы, остеомы, ангиомы и 
глиомы никогда его не обнаруживают [4]. 

Перечисленные факты влияния инсулина на рост опухолей позволяют задуматься над нескольки-
ми вопросами: 1) РИ есть во многих тканях и их особенно много на поверхности молодых клеток, нахо-
дящихся в различных стадиях дифференцировки. 2) Следовательно, высокую чувствительность имеют 
постоянно делящиеся клетки – эпителиальные, эндотелиальные, рыхлой и плотной соединительной тка-
ни, и происходящие из мезенхимальных клеток адипоциты, клетки крови и др. 3) Такие клетки не спо-
собны развивать ИР в силу своей незрелости и необходимости роста и дифференцировки, которую осу-
ществляет инсулин и ИФР-1. 4) Избыточный инсулин способен связываться с такими клетками, посколь-
ку они обладают высокой чувствительностью к нему. В таком случае он потенцирует их размножение. 
Таким образом, судьба молодых клеток может быть различной и определяться степенью напряженности 
функционирования ткани. Связь с рецепторами недифференцированных клеток вызвана их высокой чув-
ствительностью и низкой способностью к ИР, т. е. срабатывает механизм перенаправления питания та-
кой же, как при ожирении. Молодые клетки функционально активных органов гибнут, какие-то клетки 
ускоряют дифференцировку, а менее активные периферические, находящиеся в гипоксических условиях, 
могут стать раковыми. Полагаем, что рост опухолей при интенсивном лечении сахарного диабета связан 
с избыточным действием инсулина.  
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МЕДИЦИНСКОЙ И ЛЕКАРСТВЕННОЙ ПОМОЩИ БОЛЬНЫМ С ХРОНИЧЕСКИМИ  
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Аннотация. В структуре общей заболеваемости болезни кожи и подкожной клетчатки составляют 

3,8%. Тульская область входит в пятерку лидеров по заболеваемости болезнями кожи и подкожной клет-
чатки в Центральном Федеральном Округе. В рамках исследования организации медицинской и лекарст-
венной помощи больным с хроническими заболеваниями кожи и подкожной клетчатки было проведено 
исследование мнения фармацевтических работников с целью дать экспертную оценку сложившейся си-
туации. В Тульской области было опрошено 40 провизоров и фармацевтов, работающих в различных 
аптечных учреждениях и имеющий непосредственный контакт с посетителями аптеки. В ходе опроса 
было уточнено, что хронические заболевания кожи рассматриваются на примере псориаза, экземы и ато-
пического дерматита. Для этих заболеваний характерно длительное течение, с периодами обострения и 
ремиссии. Хронические болезни кожи и подкожной клетчатки значительно снижают качество жизни па-
циентов и сопровождаются длительным приемом лекарственных препаратов. Люди с данными заболева-
ниями являются частыми посетителями аптек, поэтому актуальным является изучение мнения специали-
стов с фармацевтическим образованиемоб организации оказания лекарственной и медицинской помощи 
больныматопическим дерматитом, псориазом и экземой. 

Ключевые слова: хронические дерматозы, псориаз, экзема, атопический дерматит, Тульская об-
ласть, лечение хронических кожных заболеваний. 

 
STUDY OF PHARMACISTS’ OPINIONS ON THE ORGANIZATION OF MEDICAL AND  
PHARMACEUTICAL CARE FOR PATIENTS WITH CHRONIC SKIN DISEASES AND  

SUBCUTANEOUS TISSUE ON THE EXAMPLE OF THE TULA REGION 
 

E.V. KAVERINA, A.V. FOMINA 
 

Peoples’ Friendship University of Russia, Miklukho-Maklaya str., 6, Moscow, 117198 
 

Abstract. Diseases of the skin and subcutaneous tissue account for 3.8% in the structure of total morbidi-
ty. Tula region is among the five leaders in the diseases of skin and subcutaneous tissue in the Central Federal 
District. This study was examined a medical and pharmaceutical care to patients with chronic diseases of the 
skin and subcutaneous tissue. Pharmacists give expert assessment of the situation. In the Tula region 40 phar-
macists and pharmacy staff were interviewed because they have direct contact with pharmacy visitors. Chronic 
skin disease was examined on the example of psoriasis, eczema and atopic dermatitis. These diseases are charac-
terized by a prolonged course, with periods of recurrence and remission. Chronic diseases of the skin and subcu-
taneous tissue significantly reduce the quality of life of patients and are accompanied by long-term medication. 
Patients with these diseases are frequent visitors to pharmacies, so it is important to study the opinions of spe-
cialists with pharmaceutical education on the organization of medical and pharmaceutical care for patients with 
atopic dermatitis, psoriasis, and eczema. 

Key words: chronic dermatosis, psoriasis, eczema, atopic dermatitis, Tula region, treatment of chronic 
skin diseases. 

 
В структуре общей заболеваемости болезни кожи и подкожной клетчатки составляют 3,8%. Забо-

леваемость болезнями кожи и подкожной клетчатки составила в Российской Федерации в в 2013 году 
составила 6145,0 на 100 000 населения [1]. 

Количество больных с болезнями кожи и подкожной клетчатки в Тульской области в 2013 г. со-
ставило 1,1% от всех больных болезнями кожи и подкожной клетчатки в Российской  Федерации и 4,4% 
от всех больных в Центральном Федеральном Округе. Однако, несмотря на это Тульская область занима-
ет 3 место (из 18 возможных) по общей заболеваемости болезнями кожи и подкожной клетчатки в ЦФО 
(7519,3 на 100 00 населения) и 17 место по РФ (из 83 возможных), что выше, чем средний показатель по 
РФ (6145,7 на 100 000 населения) и ЦФО (5470,4 на 100 000 населения). Общая заболеваемость болезня-
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ми кожи и подкожной клетчатки в 2013 году в Тульской области выросла на 5,6% по сравнению с 
2012 годом [1]. 

Одними из наиболее распространенных хронических заболеваний кожи являются псориаз, экзема 
и атопический дерматит [2, 3]. Эти заболевания значительно влияют на качество жизни пациентов. 

Цель исследования - изучение медицинской и лекарственной помощи больным с хроническими 
заболеваниями кожи и подкожной клетчатки, используя метод экспертной оценки специалистов с фар-
мацевтическим образованием. 

Материалы и методы исследования. Материалом для исследования послужили данные опросов 
специалистов с высшим и фармацевтическим образованием, непосредственно контактирующие посети-
телями аптек. Просьба дать экспертную оценку сложившейся ситуации было предложено 40 фармацев-
там и провизорам. 

Результаты и их обсуждение. В рамках исследования организации медицинской и лекарственной 
помощи больным с хроническими заболеваниями кожи и подкожной клетчатки было проведено исследо-
вание мнения фармацевтических работников с целью дать экспертную оценку сложившейся ситуации. В 
Тульской области было опрошено 40 провизоров и фармацевтов, работающих в различных аптечных 
учреждениях и имеющий непосредственный контакт с посетителями аптеки. В ходе опроса было уточне-
но, что хронические заболевания кожи рассматриваются на примере псориаза, экземы и атопического 
дерматита. 

У всех провизоров и фармацевтов работа связана с обслуживанием посетителей аптеки, а у 30% 
также с формированием ассортимента лекарственных средств, у 37,5% с выполнением административно-
управленческих функций. Все аптеки частные и сетевые. Все фармацевты женщины от 22 до 60 лет 
(средний возраст 36,5), имеющие высшее (27,5%), незаконченное высшее (5%) или среднее фармацевти-
ческое образование (67,5%), не имеющие ученой степени. Стаж работы по специальности – от 1 до 
42 лет, в среднем 15,8 лет. 68% отмечает, что посетители обращаются к ним за препаратами для лечения 
хронических кожных болезней чаще, чем 1 раз в день, из них треть отмечает, что за препаратами к ним 
обращаются более 10 раз в день. 

Провизоров и фармацевтов попросили оценить насколько часто они сталкиваются с различными 
ситуациями при приобретении посетителями лекарственных препаратов для лечения кожных заболева-
ний. Для оценки использовали 5 – бальную шкалу, где 1 – никогда, 2 – редко, 3 – периодически, 4 – час-
то, а 5 – очень часто. Респонденты отметили, что посетители аптек редко приходят с рецептом врача 
(2,0 по шкале). Гораздо чаще встречается ситуация, когда пациенты приходят с написанными на бумаге, 
а не на рецепте назначениями врача (4,1 по шкале). Периодически работники аптек сталкиваются с си-
туацией, когда посетители просят продать рецептурные препараты без рецепта врача (3,3 по шкале). По-
сетители также приобретают препараты, основываясь на собственном мнении или мнении родственников 
(3,3 по шкале) и по рекомендации работника аптеки (3,9 по шкале). В связи с этим является очень важ-
ным хорошая подготовка работников аптеки по знанию ассортимента и действию лекарственных 
средств. 

Работникам аптеки было предложено оценить насколько часто они рекомендуют препараты раз-
ных групп лицам, страдающим хроническими заболеваниями кожи. В терапии хронических кожных за-
болеваний наиболее часто используются гормональные наружные препараты, антигистаминные средст-
ва, а также комбинированные мази и кремы, содержащие помимо гормонального компонента антибакте-
риальное и противогрибковое средства. Также с разной частотой используются противовоспалительные, 
противогрибковые препараты, антибиотики, витамины, иммуномодуляторы и иммуностимуляторы, фи-
топрепараты, препараты, нормализующие деятельность пищеварительной системы и энтеросорбенты. 
Частота назначения/рекомендации оценивалась по 5-бальной шкале, где 1 – никогда, 2 – редко, 3 – пе-
риодически, 4 – часто и 5 – постоянно. Работники аптек чаще всего рекомендуют комбинированные ле-
карственные средства, антигистаминные препараты и препараты, нормализующие деятельность желу-
дочно-кишечного тракта (рис.1). 

При ответе на вопросы провизоры и фармацевты руководствовались личным опытом (65%), зна-
ниями, полученными при обучении в вузе/колледже (70%) и на курсах повышения квалификации 
(57,5%), при чтении специализированной литературы (60%), а также советами коллег (17,5%), отзывами 
покупателей (15%) и политикой аптеки (30%). 
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Рис.1. Частота рекомендации работниками аптек различных групп лекарственных препаратов для  
лечения хронических кожных заболеваний 

 
Наиболее популярным каналом коммуникации для получения новых сведений о лекарственных 

средствах являются курсы повышения квалификации, семинары, тренинги,  информация из специализи-
рованных изданий, а также сеть интернет (рис. 2). 

 

 
 
Рис. 2.Наиболее популярные каналы коммуникации для получения новых сведений о ЛС 
 
Все респонденты отметили, что имеют постоянный доступ к сети интернет. При этом дома имеют 

доступ 85% респондентов, на рабочем месте 65%, с мобильных устройств – 42,5%. В основном в сети 
интернет работники аптек ищут информацию о применении лекарственных средств (77,5%), составе 
(70%) и новинках фармацевтического рынка (67,5%). 
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Провизорам и фармацевтам было предложено оценить, как часто им требуется информация о раз-
личных характеристиках лекарственных средств. Для этого была введена шкала, где 1 – никогда не тре-
буется, 5 – постоянно необходима информация (рис. 3). 

 

 
 

Рис. 3. Востребованность информации о различных характеристиках ЛС у провизоров и фармацевтов 
 
На чтение специализированной литературы лишь 2,5%  провизорам и фармацевтам удается уде-

лять 8-10 часов в неделю и 5% – более 10 часов. В основном 47,5% респондентов уделяют чтению про-
фессиональной литературы до 2 часов в неделю, 40% – 2-4 часа и 5 % 5-7 часов в неделю.  

Основной трудностью при получении профессиональной информации работники аптек считают 
недостаток времени (85%). Лишь 17,5% провизоров и фармацевтов  используют зарубежные сайты для 
поиска профессиональной информации. 

Выводы:  
1. Посетители аптек часто обращаются к работникам аптек для рекомендации препарата для лече-

ния хронического кожного заболевания. В связи с этим важным является хорошая информированность 
работников аптеки о составе, свойствах и применении лекарственных препаратов для лечения хрониче-
ских заболеваний кожи и подкожной клетчатки. 

2. Наиболее часто фармацевты и провизоры рекомендуют для лечения хронических болезней кожи 
и подкожной клетчатки комбинированные лекарственные препараты для наружного применения, анти-
гистаминные препараты и препараты для коррекции деятельности желудочно-кишечного тракта. 

 
Литература 

 
1. Заболеваемость всего населения России в 2013 году. Министерство здравоохранения  Россий-

ской Федерации // Министерство здравоохранения РФ Департамент мониторинга, анализа и стратегиче-
ского развития здравоохранения ФГБУ «Центральный научно-исследовательский институт организации 
и информатизации здравоохранения» Минздрава России. Статистические материалы, 2014. 

2. Клиническая дерматовенерология, руководство для врачей: в 2 т. / Скрипкин Ю.К., Бутов Ю.С. 
[и др.] М.: ГЭОТАР-Медиа, 2009. Т. 2. 928 с. 

3. Зилов В.Г., Куценко Г.И., Хадарцев А.А., Фудин Н.А., Виссарионов В.А., Григорьев Ю.И., Мо-
розов В.Н., Сапожников В.Г., Федорова В.Н., Веневцева Ю.Л., Волков В.Г., Истомина Л.Б., Кида-
лов В.Н., Мельников А.Х., Беляева Е.А., Григорьев И.Ю., Захарова Т.В., Киркина Н.Ю., Маленко И.В., 
Руднева Н.С., Сороцкая В.Н., Столяров И.А., Чуксеева Ю.В., Шишкин О.М., Якимец В.Г., Якушина Г.Н., 
Самсонова Г.О., Фудин А.Н., Маленко И.П. Системный анализ, управление и обработка информации в 
биологии и медицине. Часть III. Системный анализ и управление в медицине / под ред. Хадарцева А.А. 
Тула: Тульский полиграфист, 2002. 256 с.  

 
References  

 
1. Zabolevaemost' vsego naseleniya Rossii v 2013 godu. Ministerstvo zdravookhraneniya  Rossiyskoy 

Federatsii.  Ministerstvo zdravookhraneniya RF Departament monitoringa, analiza i strategicheskogo razvitiya 

156



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

zdravookhraneniya FGBU «Tsentral'nyy nauchno-issledovatel'skiy institut organizatsii i informatizatsii zdra-
vookhraneniya» Minzdrava Rossii. Statisticheskie materialy; 2014. Russian. 

2. Skripkin YK, Butov YS, et al. Klinicheskaya dermatovenerologiya, rukovodstvo dlya vrachey: v 2 t. 
Moscow: GEOTAR-Media, 2009; T.2. Russian. 

3. Zilov VG, Kutsenko GI, Khadartsev AA, Fudin NA, Vissarionov VA, Grigor'ev YI, Morozov VN, Sa-
pozhnikov VG, Fedorova VN, Venevtseva YL, Volkov VG, Istomina LB, Kidalov VN, Mel'nikov AK, Belyae-
va EA, Grigor'ev IY, Zakharova TV, Kirkina NY, Malenko IV, Rudneva NS, Sorotskaya VN, Stolyarov IA, 
Chukseeva YV, Shishkin OM, Yakimets VG, Yakushina GN, Samsonova GO, Fudin AN, Malenko IP. Sistem-
nyy analiz, upravlenie i obrabotka informatsii v biologii i meditsine. Chast' III. Sistemnyy analiz i upravlenie v 
meditsine. Pod red. Khadartseva AA. Tula: Tul'skiy poligrafist; 2002. Russian. 

 
Библиографическая ссылка: 
Каверина Е.В., Фомина А.В. Изучение мнения фармацевтических работников об организации медицинской и лекар-
ственной помощи больным с хроническими заболеваниями кожи и подкожной клетчатки на примере Тульской об-
ласти // Вестник новых медицинских технологий. Электронное издание. 2016. №1. Публикация 2-15. URL: 
http://www.medtsu.tula.ru/VNMT/Bulletin/E2016-1/2-15.pdf (дата обращения: 02.03.2016). DOI: 10.12737/18570. 

 
 

157



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

 

УДК: 617.528 DOI: 10.12737/18447 
 

НОВЫЕ ПОДХОДЫ В ЭСТЕТИЧЕСКОЙ И ФУНКЦИОНАЛЬНОЙ РЕАБИЛИТАЦИИ  
БОЛЬНЫХ С ТРАВМОЙ АЛЬВЕОЛЯРНЫХ ОТРОСТКОВ И ЧЕЛЮСТЕЙ ПРИ ПОЛНОМ И 
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Аннотация. В данной статье представлен инновационный способ лечения повреждённых костей 

черепа. В связи с ростом числа транспортных средств, развитием боевых спортивных секций, ухудшени-
ем криминогенной обстановки количество случаев повреждения челюстно-лицевой области возрастает. 
Поэтому вопросы диагностики и лечения травматических повреждений челюстно-лицевой области при-
обретают особую актуальность. Известно, что костная ткань способна к физиологической регенерации. 
Важную роль в ее самообновлении и регенерации играют остеогенные клетки предшественники. Вопрос 
об эстетической реабилитации и восстановлении функции зубочелюстной системы решается, как прави-
ло, спустя месяцы в клинике амбулаторной стоматологии. Эстетическая и функциональная реабилитация 
после травматической экстракции зубов и перелома альвеолярного отростка в позднем посттравматиче-
ском периоде приводит к атрофии костной ткани в области потери зубов. Развитие современной имплан-
тологии и появление дентальных имплантатов, способных максимально абсорбировать на поверхности 
стволовые клетки, дают возможность в максимально короткий срок после травмы установить денталь-
ный имплантат. Показано, что использование непосредственно после травмы метода немедленной им-
плантации в сочетании с биосовместимыми дентальными имплантатами позволяют добиться предска-
зуемой остеоинтеграции, снизить вероятность посттравматической атрофии костной ткани и сократить 
сроки и количество операций для пациента. Показана необходимость включения в протокол операции 
контроля местного кровообращения и диагностики воспалительного процесса на клеточном уровне. 

Ключевые слова: травматическая экстракция зуба, немедленная имплантация, альвеолярный отросток. 
 

NEW APPROCHES TO AESTHETIC AND FUNCTIONAL REHABILITATION OF PATIENTS WITH 
INJURY OF THE ALVEOLAR BONE AND JAW IN COMPLETE AND INCOMPLETE LUXATION 

OF THE TEETH 
 

A.S. RYBALKO*, A.A. ORLOV**, A.S. GRIGOR’YAN*** 
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**Research Institute of General Pathology and Pathophysiology, Balti’skaya str., 8, Moscow, Russia, 125315 

***Central Research Institute of Dentistry and Maxillofacial Surgery, T.Frunze str., 16, Moscow, Russia, 119991 
 

Abstract. The paper presents an innovative method of treating a damaged bone of the skull. Due to the 
increasing number of vehicles, the development of combat sports sections, worsening crime situation, the num-
ber of cases of damage to the maxillofacial region increases. Therefore, the issues of diagnosis and treatment of 
traumatic lesions of the maxillofacial region are of particular relevance. It is known that bone tissue is capable of 
physiological regeneration. The osteogenic progenitor cells play an important role in its self-renewal and regene-
ration. Aesthetic rehabilitation and restoration of the function of dental system is realized, as a rule, after months 
in the hospital outpatient dentistry. Aesthetic and functional rehabilitation after traumatic extraction of teeth and 
alveolar ridge fracture in the late posttraumatic period leads to atrophy of bone tissue in the area of tooth loss. 
The development of modern implantology and appearance of dental implants that can absorb as much as possible 
on the surface of stem cells, allow as soon as possible after the injury to install a dental implant. It is shown that 
the use of the method directly after the injury immediate implantation in combination with biocompatible dental 
implants can achieve predictable osteointegration, it reduces the probability of post-traumatic bone tissue atro-
phy, as well as the time and number of operations for the patient. There is the necessity for inclusion in the pro-
tocol control operation of local blood circulation and diagnosis of inflammation at the cellular level. 

Key words: tooth extraction, immediate implantation, alveolar bone. 
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В связи с ростом числа транспортных средств, развитием боевых спортивных секций, ухудшением 
криминогенной обстановки количество случаев повреждения челюстно-лицевой области возрастает. По-
этому вопросы диагностики и лечения травматических повреждений челюстно-лицевой области приоб-
ретают особую актуальность [1]. Вместе с тем выдвигается вопрос о сокращении длительности стомато-
логического лечения и ортопедической реабилитации пациентов. 

Известно, что костная ткань способна к физиологической регенерации. Важную роль в ее самооб-
новлении и регенерации играют остеогенные клетки предшественники. Развитие современной импланто-
логии и появление дентальных имплантатов, способных максимально абсорбировать на поверхности 
стволовые клетки [9], дают возможность в максимально короткий срок после травмы установить ден-
тальный имплантат, например, в альвеолу зуба после травматической экстракции без использования до-
полнительных костно-замещающих препаратов.  

Следует отметить, что в клинической стоматологической практике вопрос о дентальной имплан-
тации у пациентов с травматической экстракцией в сочетании с повреждениями мягких тканей лица, 
возможно с переломами альвеолярного отростка либо альвеолярной части нижней челюсти и/или пере-
ломами лицевых костей, в большинстве случаев не рассматривается, так как на первый план выходит 
основная травма, наличие гематом и повреждения головного мозга. Вопрос об эстетической реабилита-
ции и восстановлении функции зубочелюстной системы решается, как правило, спустя 1-2 месяца в кли-
нике амбулаторной стоматологии. В этот период постановка дентального имплантата оказывается невоз-
можной. Необходимо время для формирования костной ткани – условие для осуществления дентальной 
имплантации. Как правило, на верхней челюсти этот период составляет 6 месяцев, а на нижней – 3 меся-
ца [7]. К этому моменту вероятным становится развитие выраженной атрофии как вертикального, так и 
горизонтального объема костной ткани альвеолярного отростка, что в дальнейшем приводит к необхо-
димости применения методики «наращивания» костной ткани, в конечном итоге увеличивая время лече-
ния до 1,5-2 лет, либо снижению эстетики реставрации (рис. 1).  

 

 
 

Рис 1. Атрофия альвеолярного отростка верхней челюсти по 4 классу 
 
Широкое распространение в амбулаторной хирургической стоматологии получил метод немед-

ленной имплантации в лунку удаленного зуба при строгом соблюдении протокола к данному методу 
[2, 6, 10]. В частности, обязательным условием к использованию метода является отсутствие воспали-
тельного процесса в апикальной области удаляемых зубов, сохранность стенок (хотя бы частичная) аль-
веолы и мягких тканей [4, 5]. 

В отечественной и мировой литературе отсутствуют данные по проведению немедленной имплан-
тации после травмы челюстно-лицевой области, что явилось основанием для проведения данной работы. 
Мы считаем, что тактика ведения пациентов с травматическим повреждением альвеолярного отростка, 
челюстей при проведении реабилитационных операций с одномоментной дентальной имплантации 
должна принципиально отличаться от проведения плановой дентальной имплантации. Таким образом, 
целью настоящего исследования стало совершенствование методов диагностики и лечения больных с 
травматической потерей зубов, сопровождающейся повреждением мягких тканей и тканей альвеолярно-
го отростка и челюстей с использованием дентальных имплантатов. 

Материалы и методы исследования. Обследование и лечение пациентов проводилось на базе 
стоматологического и травматологического отделения МБУЗ «Мытищинской городской клинической 
больница», многопрофильной клиники «Академическая стоматология», а также на базе медицинского 
центра «ГлавУпДК при МИД России», «КДЦ МЕДСИ» на Белорусской. Лабораторные исследования 
имплантатов на предмет адгезии стволовых клеток к имплантатам проводилось на базе лаборатории кле-
точной биологии и патологии развития ФГБНУ НИИОПП. 
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Диагностику осуществляли в момент поступления больного. Компьютерная томография (КТ) в 
момент поступления больного, рентгенография через 1 сут. и через 1 мес. после операции. 

Хирургическое лечение состояло из трех этапов, соответственно: первичная хирургическая обра-
ботка (ПХО) раны с внесением фермента химотрипсин в альвеолу зуба (10 мин), ушивание слизистой 
оболочки верхней губы и операцию постановки дентального имплантата. 

Операцию проводили под местной анестезией с использованием артикаин-содержащих местных 
анестетиков с содержанием эпинефрина (1:100000), а также с проведением премедикации и седацией. 
Продолжительность хирургического вмешательства составила 80 мин. Антибактериальная терапия 
включала: цефтриаксон в дозировке 1 г в сутки в течение 7 сут., метрогил – 100 мл в сутки в течение 
первых 3 сут. после операции, дексаметазон – 1 мл внутримышечно однократно после операции, дифлю-
кан – по три капсулы (150 мг) каждые 2 сут. в течение 5 сут. С целью улучшения проникновения через 
мембрану клетки антибиотиков был назначен вобензим в дозировке три таблетки три раза в сутки в тече-
ние 7 сут. Для защиты слизистой желудка был назначен препарат омепразол – 20 мг однократно на ночь 
в течение 7 сут. 

На вторые сутки после операции больному для профилактики местного нарушения кровотока бы-
ла назначена схема следующих препаратов: «Аспирин кардио» в суточной дозировке 100 мг, трентал 
(действующее вещество – пентоксифиллин) в/в 5 мл на 200 мл физиологического раствора (капельно) 
однократно в сутки. Данную профилактику проводили в течение первых 3 сут. Контроль местного кро-
вотока осуществляли посредством допплеровского исследования в области подглазничной лицевой сон-
ной артерии. 

Постоперационное обезболивание включало назначение комбинации нестероидных противовоспа-
лительных препаратов для внутримышечного введения и парацетамола каждые 6 ч в течение 1 сут. 

Клинический случай. В отделение травматологии МБУЗ «МГКБ» поступил пациент М., 36 лет., с 
бытовой челюстно-лицевой травмой.  

При осмотре выявлено множественные ушибы мягких тканей лица, рваная рана верхней губы, на-
рушение целостности слизистой оболочки альвеолярного отростка в области 1.1, 1.2, неполный вывих 
1.2, травматическая экстракция 1.1. 

На основании жалоб пациента, клинического и рентгенологического обследования поставлен ди-
агноз: Травматическая экстракция 1.1, неполный вывих 1.2, рваная рана слизистой оболочки верхней 
губы. (рис. 2, А). На компьютерной томографии картина травматической экстракции 1.1, перелом небной 
стенки альвеолы. Очаговых гематом головного мозга не выявлено (рис. 2, Б-Г).  

 

 
 

Рис.2. Данные клинического осмотра. А. Состояние лунки и мягких тканей на 1-е сутки после 
травмы. Б. Компьютерная томогафия (КТ) с картиной перелома небной стенки (3D реконструкция ). В. 

Сагитальный срез (КТ). Г. Горизонтальный срез (КТ). Стрелками указан перелом небной стенки 
альвеолы 

 
После консультации нейрохирурга, терапевта и проведения клинических исследований в объеме: 

клинический анализ крови, биохимический анализ крови, КТ-диагностика, допплерография, больному 
был предложен план лечения, который включал: эндодонтическое лечение 1.2, ПХО раны, шинирование 
1.2 и постановку дентального имплантата. Больной был проконсультирован, что в случае наличия гной-
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но-воспалительного процесса и при обширном дефекте, требующем дополнительной пластики костной 
ткани, одномоментная дентальная имплантация должна быть отложена на период снятия воспаления. 
Согласие пациента на экспериментальную операцию было получено.  

Первый этап операции: репозиция 1.2, эндодонтическое лечение с пломбированием канала гут-
таперчевыми штифтами методом латеральной конденсации гуттаперчевых штифтов, шинирование 1.2-1.3 
жесткой шиной  (рис. 3). 

 

 
 

Рис.3. Эндодонтическое лечение. Фото со стоматологического микроскопа: А. Определение длины кана-
ла с помощью апекслокатора, Б. Эндодонтическая обработка Ni-Ti вращающимися инструментами,  

В. Пломбирование канала, Г. Шинирование 1.2 
 

Второй этап операции: проведение ПХО раны верхней губы, кюретаж лунки 1.1, так как в лунке 
было множество некротических масс. Поэтому в лунку был помещен тампон с ферментом химотрипсин 
на 10 мин, одновременно с этим было проведено ушивание раны верхней губы.  

По истечении 10 мин было подготовлено ложе под имплантат в области 1.1 и осуществлена поста-
новка дентального имплантата 1.1 4.3×10.0 мм fast D Dentmol (рис. 4). Имплантат фиксирован с нагруз-
кой 45 н/см. По данным литературы, оптимальной является первичная стабильность более 35 н/см [8]. 

 

 
 

Рис. 4. Постановка имплантата: А. Введение имплантата в подготовленное ложе. Б. Общий вид после 
установки имплантата. В. Общий вид после комбинированного хирургического и терапевтического 

лечения 
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Рис.5. А. Общий вид до лечения. Б, В. Состояние имплантационной области через 1 месяц. Г. Временная 
ортопедическая конструкция 

 
После операции пациент жалоб не предъявлял. Негативных явлений в виде постоперационного 

отека, болей, расхождения швов не отмечалось. На 7-е сутки сняты швы и пациент выписан под амбула-
торное наблюдение.  

При клиническом обследовании через 1 мес. после операции отмечалось полное восстановление 
мягких и твердых тканей альвеолярного отростка верхней челюсти без изменения исходной ширины и 
высоты альвеолы (рис. 5). На прицельной рентгенограмме в области установленного имплантата 1.1 на-
блюдали костную ткань нормальной структуры, что свидетельствует о наличии процесса остеоинтегра-
ции. Для пациента была изготовлена временная съемная косметическая ортопедическая конструкция на 
4 мес. до постановки несъемной конструкции с опорой на имплантат. 

Важным элементом успешной операции является имплантат с поверхностью, на которой способны 
размножаться остеогенные клетки, давая в дальнейшем предсказуемую остеоинтеграцию. В выше опи-
санном клиническом случае мы использовали проверенный в лаборатории дентальный имплантат ком-
пании Dentmol c характеристиками 4.3×10 мм. Выбор имплантата для проведения данной работы был 
сделан на основании проведенного in vitro исследования [9]. Для оценки биобезопасности материала им-
плантата использовали широко распространенную модель – культуру стромальных клеток жировой тка-
ни человека, выделенную из липоаспирата с добровольного согласия пациента. Применение культур кле-
ток позволяет сократить число экспериментальных животных, уменьшить сроки и стоимость доклиниче-
ского исследования, одновременно увеличивая чувствительность метода. Проведенные исследования 
показали, что имплантат на основе титана не оказывает цитотоксического эффекта на клетки человека. 
Показатели жизнеспособности, пролиферации и миграции клеток в присутствии титанового имплантата 
сохраняли свое высокое значение, сопоставимое с показателями контрольных групп. Кроме того, было 
показано, что имплантат не препятствует остеогенной дифференцировки стромальных клеток при добав-
лении в ростовую среду соответствующего индуктора. Шероховатая поверхность титанового имплантата 
способствует лучшему прикреплению и росту клеток и не препятствует остеогенезу клеток, на основа-
нии чего данный образец и был выбран для настоящего исследования. 

Выводы:  
1. Проведение немедленной дентальной имплантации в ранние сроки после травматической экс-

тракции с повреждением мягких и твердых тканей альвеолярного отростка позволяет сократить сроки 
лечение и ортопедической реабилитации в 2 и более раз, а также уменьшить количество проводимых 
операций. 

2. Лечение пациентов, описанных в данной статье, требует высокой коммуникации между врача-
ми-стоматологами разных специальностей и комплексный подход к подготовке и операции больных.  
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ХИРУРГИЧЕСКОЕ ЛЕЧЕНИЕ БОЛЬНЫХ КОЛОРЕКТАЛЬНЫМ РАКОМ С МЕТАСТАЗАМИ  В 
БЛИЖАЙШИЕ ОРГАНЫ И ТКАНИ 

 
А.О. ТАНАНЯН 

 
Национальный Центр Онкологии им.В.А.Фанарджяна Министерства Здравоохранения 

республики Армения, ул.Фанарджяна, 76, Ереван, 0052 
 
Аннотация. В работе представлены результаты комплексного подхода при хирургическом лече-

нии больных колоректальным раком, осложненным острой или частичной кишечной непроходимостью и 
метастазами в ближайшие органы и ткани. В случаях острой кишечной непроходимости больные подвер-
гались оперативному вмешательству в первые 2-4 часа после поступления на лечение в клинику. При 
частичной кишечной непроходимости и метастазах в ближайшие органы и ткани пациенты были под-
вергнуты хирургическому вмешательству в соответствии с  показаниями, возникшими в процессе на-
блюдения в стационаре,  в различные сроки после поступления в клинику в плановом порядке. При хи-
рургическом лечении колоректального рака с метастазами в близлежащие лимфатические узлы и приле-
жащие органы и ткани осуществлялась одномоментная операция по удалению единым  блоком опухоли 
вместе  с участками метастазированных органов и тканей. В период послеоперационной реабилитации 
все больные получали соответствующее интенсивное восстановительное лечение, направленное на про-
филактику гнойно-септических осложнений, используя противобактериальные препараты, с восстанов-
лением и нормализацией водно-электролитного и белкового  баланса, с активным поддержанием функ-
ций жизненно важных органов и систем  Лечение колоректального рака, осложненного толстокишечной 
непроходимостью и метастазами, при дифференцированном подходе может служить предиктом высокой 
вероятности благоприятного исхода непосредственных и отдаленных результатов.   

Ключевые слова: колоректальный рак, метастазы, хирургическое лечение, комплексный подход.    
 
THE SURGICAL TREATMENT OF PATIENTS WITH COLORECTAL CANCER WITH  

METASTASES IN THE NEXT ORGANS AND TISSUES        
                    

A.O. TANANYAN 
 

National V.A. Fanardzhyan Centre of Onсology of the Ministry Health in Republic of Armenia,  
Fanardzhyan str. 76, Yerevan, 0052 

 
Abstract. The article presents the results of a comprehensive approach in the surgical treatment of pa-

tients with colorectal cancer complicated by acute or partial intestinal obstruction and metastases in the next or-
gans and tissues. In cases of acute intestinal obstruction, surgery was carried out in the first 2-4 hours after ad-
mission for treatment at the clinic, according to the indications of observation in the hospital, at different times 
after admission to hospital in a planned manner. In the surgical treatment of colorectal cancer with metastasis to 
nearby lymph nodes and adjacent organs and tissues, single-stage surgery was performed to remove the tumor en 
bloc together with sites metastatic organs and tissues. During the period of post-operative rehabilitation of all 
patients received appropriate intensive rehabilitation treatment aimed at prevention of septic complications, us-
ing antibacterial drugs, with the restoration and normalization of water and electrolyte balance, and protein, the 
active maintenance of the functions of vital organs and systems. Treatment of colorectal cancer complicated by 
colonic obstruction and metastases, with differentiated approach can serve as prevention of probability of a fa-
vorable outcome of the immediate and long-term results. 

Key words: colorectal cancer, metastases, surgical treatment, holistic approach. 
 
Как известно, колоректальный рак (КРР) занимает одно из ведущих мест в структуре  заболевае-

мости и летальности от злокачественных новообразований в развитых странах мира. В настоящее время 
хирургический метод лечения КРР является основным, а его успехи определяются прежде всего ком-
плексным подходом в зависимости от развившихся метастазов, состоянием организма и  всех органов и 
систем больного.  Анализ литературы свидетельствует, что КРР представляет сложную проблему, реше-
ние которой имеет клинически важное значение для практического здравоохранения. Улучшение резуль-
татов лечения больных данной категории, связано с решением таких вопросов, как выработка алгоритма 
обследования, определение четких показаний к комплексному подходу при хирургическом лечении, со-
вершенствование методов по рациональному выбору тактики послеоперационного ведения и реабилита-
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ции больных. В то же время сложность хирургического лечения КРР во многом определяется ранним 
развитием метастазов  [1, 4].  

Большая протяженность толстого кишечника, постоянная вегетация условно-патогенной микро-
флорой, мезоперитонеальное расположение восходящего и нисходящего отделов способствуют быстро-
му развитию изменений в виде спаечно-воспалительных процессов, нарушений проходимости кишечни-
ка, кровотечения вследствие травматизации опухоли и развития метастазов. Эти осложнения,  насту-
пающие относительно рано на фоне опухолевого процесса, ухудшают непосредственные, а порой и отда-
ленные результаты хирургического лечения. Следует отметить, что до настоящего времени нет единого 
мнения в отношении хирургической тактики при осложненных формах КРР. Считается, что при плано-
вых операциях в основном выполняется одномоментная резекция участка кишки с опухолью с восста-
новлением кишечной проходимости. Однако при осложненных формах КРР такая операция порой со-
пряжена с риском развития несостоятельности анастомоза. Поэтому во многих клиниках при данной па-
тологии используется одноствольная колостома, операция по типу Гартмана, которая на сегодня многи-
ми онкохирургами воспринимается как «Золотой стандарт» при осложненных формах КРР [2, 3, 7].  

Наряду с этим, многоэтапные операции при выполнении первого этапа без удаления опухоли чре-
ваты дальнейшим развитием метастазов и  страданиями больного. Это в полной мере относится к боль-
ным пожилого и старческого возраста. Наличие колостомы у таких пациентов зачастую усугубляет тече-
ние как основного, так и сопутствующих заболеваний, что затрудняет или даже полностью исключает 
возможность дальнейшего удаления опухоли. Поэтому возможные подходы к выбору метода оператив-
ного вмешательства при КРР с метастазами все еще остается актуальной задачей современной клиниче-
ской онкохирургии [5, 6, 8]. 

Цель исследования – определить комплексный подход при одновременном оперативном вмеша-
тельстве у больных с колоректальным раком с метастазами.             

Материалы и методы исследования. Настоящее исследование основано на лечении 31 больного 
с острой или частичной кишечной непроходимостью при КРР, среди которых было 13 больных мужского 
пола (41,9%) и 18 – женского пола (58,1%) в возрасте от 39 до 80 лет (средний возраст составил 
63,1±1,7 лет). Локализация опухолевого процесса была определена в области ободочной (12 больных, 
38,7%), сигмовидной кишки (11 больных, 35,5%) и прямой кишки (8 больных, 25,8%). В 21 случае 
(67,7%) первичная опухоль была инфильтрирована во все слои кишечной стенки с проростанием в при-
лежащие органы и структуры. При этом метастазы в печень выявлены у 7 больных (22,6%), в регионар-
ные лимфатические узлы – у 5 больных (16,1%) и в другие органы и ткани – у 9 больных (29,1%). Опера-
тивному вмешательству были подвергнуты 29 больных (93,5%). В двух случаях опухоли оказались не-
операбильными (6,5%). Следует отметить, что больные в случае острой кишечной непроходимости под-
вергались оперативному вмешательству в первые 2-4 часа после поступления в стационар. В других слу-
чаях пациенты были прооперированы по срочным показаниям в различные сроки поступления в стацио-
нар, либо в плановом порядке из-за безуспешного применения консервативных методов лечения.  

В предоперационном периоде осуществлялась механическая очистка дистальных отделов толстой 
кишки очистительными клизмами, а также рентгеноскопия органов брюшной полости и ректоромано-
скопия. Вопрос о первичном восстановлении кишечной непрерывности и комплексном подходе при хи-
рургической операции решался в зависимости от состояния и возраста больного, стадии опухолевого 
процесса, наличия метастазов и сопутствующих заболеваний. Но самым серьезным противопоказанием 
для первичного восстановления кишечной непрерывности считается наличие перитонита. Антибиотики 
широкого спектра действия использовались до, в ходе и после операции с целью подавления патогенной 
микрофлоры и предотвращения гнойно-септических осложнений.  

Результаты и их обсуждение. Основываясь на клинических данных, нами была выполнена ради-
кальная операция по удалению опухоли у 29 больных с 3-й стадией КРР с локализацией процесса в сле-
дующих областях. При выявлении опухоли в ободочной кишке (12 больных – 41,4%) определялись оди-
ночные метастазы в печень (у 7 больных), которые  иссекались в комплексе с одновременным удалением 
опухолевого участка ободочной кишки.   У 3 больных из этой группы опухоль прорастала в петли тонко-
го кишечника, в результате чего  производилась резекция пораженного участка тонкого кишечника еди-
ным комплексным подходом в виде целого блока с опухолью ободочной кишки.  

У 9 больных (31,0%) опухоль располагалась в области сигмовидной кишки с явлениями метаста-
зов в близлежащие лимфатические узлы (в 5 случаях), а также в тело матки и придатки у больных жен-
ского пола (в двух случаях). В этих случаях использовался комплексный подход в виде  одномоментной 
резекции опухоли с маткой и придатками, с удалением пораженных лимфатических узлов и с наложени-
ем колостомы или обходных анастомозов.  

В 8 случаях (27,6%) локализация опухоли определялась в прямой кишке с метастазами в области 
брыжейки (в двух случаях) и в близлежащие лимфатические узлы (в 4 случаях), в матку и придатки 
больных женского пола (в трех случаях). У этих больных была произведена комплексная резекция участ-
ка прямой кишки с удалением пораженных лимфатических узлов и части брыжейки, а также матки с 
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придатками. Этим больным накладывались различные стомы или обходные анастомозы. У всех больных 
на последнем этапе производилось восстановление проходимости кишечной трубки. 

В послеоперационном периоде все больные получали соответствующее интенсивное восстанови-
тельное лечение, направленное на профилактику гнойно-септических осложнений, используя противо-
бактериальные препараты, с восстановлением и нормализацией водно-электролитного и белкового  ба-
ланса, с активным поддержанием функций жизненно-важных органов и систем [4, 6, 9].  

Послеоперационные осложнения были отмечены в 7 случаях (24,1%), среди них несостоятель-
ность анастомозов была отмечена в двух случаях, некроз низведенной кишки возник у трех больных, 
осложнившись параректальным абсцессом. У двух больных были отмечены гнойно-септические ослож-
нения в области операционной раны с развитием внутрибрюшного абсцесса. Ранняя послеоперационная 
летальность была отмечена в одном случае.    

По результатам наших клинических наблюдений нам не удалось выявить различий в прогнозе хи-
рургического лечения среди больных мужского и женского пола, а также изменений в зависимости от 
локализации опухолевого процесса, степени распространения на близлежащие органы и ткани.     Отда-
ленные результаты хирургического лечения прослежены у 21 пациента (72,4%) из 29 оперированных. 
Пятеро больных выбили из-под наблюдения в связи со сменой места жительства или неявкой на кон-
трольные обследования, трое умерли в сроки от 1,5 до 3-х лет. Общая послеоперационная летальность 
составила 13,8%. Сроки наблюдения пациентов варьировали от 12 месяцев до пяти лет. При этом функ-
циональные нарушения за указанный период послеоперационных наблюдений были отмечены у 7 боль-
ных, которым была оказана соответствующая адекватная профессиональная помощь при  контрольных 
посещениях и обследованиях больных.  

Таким образом, при разработке алгоритма диагностики и тактики при комплексном подходе хи-
рургического лечения больных КРР учитывались не только степень распространенности опухолевого 
процесса и объективная оценка общесоматического статуса, но и оценка состояния больного по шкалам 
объективизации и возможность комплексного подхода при хирургическом лечении данной патологии,  
что может способствовать значительному снижению как числа послеоперационных осложнений, так и 
летальности [5, 6]. 

Заключение. Таким образом, лечение колоректального рака, осложненного толстокишечной не-
проходимостью, позволяет полагать, что правомерность избирательного и дифференциального подхода к 
выбору тактики лечения при комплексном подходе, в зависимости от сложности и стадии опухолевого 
процесса, степени глубины и ареала распространения метастазов, возраста и состояния пациентов, может 
служить предиктом высокой вероятности благоприятного исхода непосредственных и отдаленных ре-
зультатов при комплексном подходе хирургического лечения колоректального рака.  
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ПСЕВДОТУМОР ОРБИТЫ: ОСОБЕННОСТИ ИЗОБРАЖЕНИЙ   
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Аннотация. В статье представлен собственный опыт изучения поражения орбиты глаза с исполь-

зованием компьютерной томографии. Трудности для диагностики поражения орбиты вызывает псевдо-
тумор. В настоящее время нет однозначных данных среди множества публикаций в отношении пораже-
ния населения земного шара данной патологией, нозологических форм и что представляется наиболее 
важной причиной, вызывающей псевдотумор. Предполагается, что доминирующую роль в развитии дан-
ного заболевания играет иммунная система. Учитывая, что очень часто симптомы совпадают со злокаче-
ственными поражениями, диагностика должна проводиться в максимально короткие сроки и обладать 
высокой достоверностью. Работы, посвящённые данной теме носят больше описательный характер. В 
данной работе анализу подверглись мягкотканные структуру орбит: максимальная и минимальная плот-
ности ткани, средняя плотность, интервал колебания плотности (разница между максимальной и мини-
мальной плотностями). Работа выявила высокую информативность компьютерной томографии в диагно-
стике изменений мягких тканей орбиты и специфичность  изменений, что позволяет подтвердить право-
мерность выделения самостоятельных форм псевдотумора, стадий склероза, являющегося конечной ста-
дией для всех форм псевдотумора. Автором был разработан алгоритм исследований показателей плотно-
сти тканей орбиты с помощью компьютерной томографии для дифференциации между заболеваниями 
орбиты злокачественного и доброкачественного характера, а также поражение экстраокулярных мышц и 
слёзных желёз. 

Ключевые слова: компьютерная томография, псевдотумор орбиты, первичный идиопатический 
миозит, дакриоаденит, васкулит, склероз. 

 
PSEUDOTUMOR ORBIT: IMAGE FEATURES OF COMPUTER TOMOGRAPHY  
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Abstract. The article presents the original experience of studying the orbit of the eye lesions using com-

puted tomography. The psevdotumor is difficulties for the diagnosis of lesions of the orbit. Currently there is no 
definitive data among many publications in respect of spreading of the world population of this pathology, clini-
cal entities, and that is the most important reason causing psevdotumor. It is assumed that the dominant role in 
the development of this disease plays an immune system. Considering that the symptoms coincide very often 
with malignant lesions, diagnosis should be performed as soon as possible and have a high reliability. The works 
devoted to this subject are more than descriptive. In this article, the analysis underwent soft tissue structure of 
orbits: the maximum and minimum tissue density, medium density, density fluctuation range (the difference be-
tween the maximum and minimum densities). The work revealed highly informative computer tomography in 
the diagnosis of soft tissue changes in the orbit and specificity change that allows to confirm the validity of se-
lection of independent forms of pseudo-tumor, stages of sclerosis, which is the final stage for all forms pseudo-
tumor. The author made an algorithm for the analysis of the orbit parameters of tissue density using CT to diffe-
rentiate between diseases of the orbit of malignant and nonmalignant, as well as the lesions of the extraocular 
muscles and lacrimal glands. 

Key words: CT scan, pseudotumor of the orbit, primary idiopathic myositis, dacryoadenitis, vasculitis, sclerosis. 
 
Псевдотумор – идиопатическое неспецифическое воспаление мягкотканных структур орбиты. 

Сведения о частоте заболевания, по данным литературы, не равнозначны. По мнению большинства авто-
ров, на долю псевдотумора орбиты приходится от 1,2 до 23,27% всей орбитальной патологии [1, 7-11, 16, 18, 19].  

Возможно, столь значительный разброс частоты заболеваний орбиты связан как с количеством на-
блюдений разных авторов, так и с этническими особенностями исследуемых. Это подтверждается дан-
ными Kim U.R. et al., которые диагностировали у жителей южной Индии, проживающих в субэкватори-
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альном поясе резкое увеличение псевдотумора [10]. Невысокую частоту псевдотумора у других авторов 
можно объяснить трудностями диагностики данного заболевания на рубеже 30 - 40 годов прошлого столетия [16]. 

Впервые диагноз псевдотумор был использован Birch – Hirschfild A. в 1930 г. В эту группу автор 
включил большое количество заболеваний не опухолевой природы, протекающих с синдромом односто-
роннего (реже двустороннего) экзофтальма. На протяжении последних 85 лет накопление знаний приво-
дило к неоднократному изменению классификации псевдотумора. Однако, и сегодня вопрос классифи-
кации псевдотумора остается до конца не решённым. W.Muller-Forell, S.Pitz предлагают выделять две 
формы «псевдотумора»: диффузную и локальную [15]. J.Yan с соавт., наряду с описанными формами, 
выделяют еще и дакриоаденит, миозит, периневрит и псевдотумор век [23]. Однако, на наш взгляд, целе-
сообразнее представляется выделять три формы: первичный идиопатический миозит, дакриоаденит и 
очаговый или диффузный васкулит. Исходом всех  форм является  склероз тканей орбиты [1]. Причины 
«псевдотумора» орбиты в настоящее время окончательно не установлены. Большинство авторов придер-
живаются аутоиммунной природы заболевания [14, 17, 20, 21]. 

Клиническая картина псевдотумора орбиты многообразна и часто напоминает злокачественное 
новообразование, что обуславливает необходимость проведения тщательной, современной диагностики. 
В литературе имеется значительное количество работ, посвященных изучению псевдотумора орбиты с 
помощью компьютерной томографии (КТ) и МРТ [4-6, 12, 22].  Однако, в подавляющем большинстве 
эти работы носят описательный характер. В последнее десятилетие все чаще появляются сведения о воз-
можности применения новых методик обработки компьютерных томограмм, а также получения их 3-х 
мерных изображений [2, 3, 13]. 

Цель исследования – уточнить возможности КТ диагностики различных форм псевдотумора орбиты. 
Материалы и методы исследования.  Псевдотумор диагностировали у 22 пациентов (22 орбиты). 

Из них у 7 пациентов выявлен первичный идиопатический миозит (ПИМ), по 5 пациентов было с дак-
риоаденитом,  васкулитом и склерозом. Среди обследованных с псевдотумором орбиты было 12 мужчин 
и 10 женщин. Средний возраст больных с псевдотумором 49,6±12,3 лет. КТ выполняли по стандартной 
методике с получением аксиальных и фронтальных срезов. Толщина срезов составляла 1,0  мм, шаг – 
1,0 мм. Обработку полученных данных осуществляли на рабочей станции компьютерного томографа с 
использованием программы Syngo Via фирмы Siemens и на персональном компьютере с использованием 
программы  3D-DOCTOR. Объёмные показатели мягких тканей орбиты получали после построения их 
трёхмерных моделей. Первоначально строили трёхмерную реконструкцию костной орбиты с внеорби-
тальной частью глаза (рис.1а). Затем – реконструкцию мышечной воронки и блока мягких тканей (экст-
раокулярные мышцы, зрительный нерв, слёзная железа и глаз) (рис. 1 б,в). 

 

 
 

Рис. 1. Трехмерная реконструкция: а –  костной  орбиты  и внеорбитальной части глаза; б – мышечной 
воронки; в – блока  орбитальных тканей (ЭОМ, зрительный нерв и глаз); г – нормальных орбит в целом 

 
После этого вычисляли объём орбитальной части глаза и орбитальной клетчатки. Объём орби-

тальной части глаза получали при вычитании из объёма глаза объём его внеорбитальной части. Объём 
клетчатки внутреннего хирургического пространства получали при вычитании из объёма мышечной во-
ронки объём ЭОМ и зрительного нерва. 
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Объём общей орбитальной клетчатки рассчитывали по формуле:  
Vкл = Vорб – Vгл(ор) – Vэом – Vзр.н –Vсл.ж, где  Vкл.  – объём орбитальной клетчатки; 
Vорб.  – объём костной орбиты;  
Vгл(ор) – объём орбитальной части глаза; 
Vэом – объём экстраокулярных мышц; 
Vзр.н.  – объём орбитального отрезка зрительного нерва; 
Vсл.ж.  – объём слезной железы. 
Колебания плотности исследуемой ткани определяли при проведении её продольного сечения.  

При исследовании с помощью линейки отмеряли отрезок 10 мм и затем определяли плотность вдоль от-
меченной линии. Данная методика позволяет максимально снизить погрешность исследования. Её ис-
пользовали при изучении плотности экстраокулярных мышц (ЭОМ), ретробульбарной клетчатки. При 
исследовании слёзной железы мы проводили исследование вдоль отрезка длиной 5 мм (учитывая не-
большие размеры слёзной железы в норме) (рис. 2).  

Анализу подверглись следующие характеристики мягкотканных структур: максимальная и мини-
мальная плотности ткани, средняя плотность, интервал колебания плотности (разница между максималь-
ной и минимальной плотностями). 

 

 
 

Рис. 2. Компьютерная томограмма орбит (аксиальная проекция) пациента с отсутствием орбитальной  
патологии. Продольное сечение и профиль плотности: а – нижней прямой мышцы слева;  

б – слёзной железы слева 
 

 Результаты и обсуждения.  При идиопатическом миозите на КТ визуализировались утолщенные 
ЭОМ (рис. 3). Изолированное поражение мышц отмечено в 3 случаях (1 случай – внутренняя прямая, 1 
случай  – нижняя прямая и 1 случай  – наружная прямая). В 4 наблюдениях отмечено сочетанное пора-
жение ЭОМ (в двух случаях поражались нижняя и наружная прямые мышцы, в двух – нижняя, внутрен-
няя и верхняя прямые мышцы). 

 

 
 

Рис. 3. КТ орбит пациента с первичным идиопатическим миозитом (аксиальная проекция) 
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Во всех случаях изменения мышц начиналось от склероувеального кольца. Мышцы приобретали 
неровные, нечеткие контуры. Объём поражённых мышц увеличивался по сравнению с нормой в  3-9 раз (табл. 1). 

 
Таблица 1 

 
Показатели объема экстраокулярных мышц в норме и у пациентов с первичным  

идиопатическим миозитом 
 

ЭОМ Норма (см3) Первичный идиопатический миозит
n=64 n (см3) 

Нижняя прямая  0,6+0,03 1 1,777 
Внутренняя прямая 0,376+0,021 1 1,45 
Наружная прямая  0,267+0,016 1 5,89 
Сумма нижней и наружной прямых 0,867+0,012 2 7,569 
Сумма нижней, внутренней и верхней прямых 1,287+0,015 2 10,697 
  

Примечание: показатели нормы, приведенные в данной таблице, были рассчитаны на основании изуче-
ния  КТ  64 нормальных орбит, без учёта по половому признаку (исследованы 20 мужских и 44 женских орбиты) 

 
У пациентов с ПИМ происходит достоверное повышение максимальной и снижение минимальной 

плотности поражённых мышц. Однако снижение плотности мышц является незначительным по сравне-
нию с нормальными показателями (табл. 2). Средняя плотность ЭОМ у этих пациентов составляла в 
среднем 45,3+2,7 ед.Н., что статистически не отличается от показателей нормы. Однако при этом интер-
вал колебания плотности поражённых мышц имеет статистически значимое превышение показателей 
нормы (табл. 2). Исследование значений показателей плотности ЭОМ у больных псевдотумором на всем 
их протяжении (от их сухожилий до Циннова кольца) не выявило существенных различий. Частота пи-
ков как ниже, так и выше средней линии у пациентов с псевдотумором также не имеет статистических 
отличий от нормальных значений (табл. 2). Анализируя полученные результаты, мы пришли к выводу, 
что вышеописанные изменения можно характеризовать, как достаточно равномерное поражение мышцы 
на всем её протяжении с достаточно однородными структурными изменениями.  

 
 Таблица 2  

 
Показатели плотности  экстраокулярных мышц в норме и  у пациентов  с первичным  

идиопатическим миозитом 
 

 
ЭОМ 

Плотность ЭОМ (ед.Н.) Количество пиков 

Минимальная Максимальная Средняя Интервал 
Выше средней 

линии 
Ниже средней 

линии 
Норма** n=140 29,17+1,07 59,26+1,01 44,23+0,97 30,04+0,99 1,83+0,05 1,91+0,04 
ПИМ n=7 26,43+3, 7 64,01+3,1* 45,3+2,7 37,54+3,5* 1,66+0,5 1,7+0,4 

   
Примечание: * – различия  статистически достоверны по сравнению с нормой  (p<0,05). 

** – показатели нормы, приведённые в данной таблице, были рассчитаны на основании изучения КТ 140 
нормальных орбит, без учёта по половому признаку 
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Рис. 4. КТ орбит пациента с первичным идиопатическим  миозитом (аксиальная проекция) и его профиль 
плотности 

 
У больных с дакриоаденитом на КТ во всех случаях визуализировалось одностороннее поражение, 

слёзная железа была увеличена в размерах (рис. 5).  
 

 
 

Рис. 5. КТ орбит пациента с дакриоаденитом (аксиальная проекция) 
 
Объём слезной железы  колебался от 0,398 до 2,13 см3 и составил в среднем 1,23 см3. У пациентов 

с дакриоаденитом происходит повышение плотности поражённой слёзной железы по сравнению с нор-
мальной, при этом повышение происходит как нижней, так и верхней границы плотности (табл. 3). Ин-
тервал колебания плотности при этом также расширяется  и составляет 33,3 ед.Н., что почти на 12 ед.Н. 
превышает показатели нормы (табл. 3). Количество пиков выше и ниже средней линии также становится 
выше у больных с дакриоаденитом (рис. 6), что наряду с расширением интервала плотности позволяет 
предположить, что ткань слёзной железы при дакриоадените становится менее однородной по сравнению 
с нормой. 
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Таблица 3 
 

Показатели объема и плотности слезной железы в норме и у пациентов с дакриоаденитом 
 

Показатели 
Норма*  

n 
Дакриоаде-

нит 52 
Объем слезной железы (см3) 0,24+0,07 3 1,23 

 
Показатели плотности  
слезной железы (ед.Н.) 

Минимальная плотность 26,2+1,1 3 28,4 
Максимальная плотность 47,6+1,3 3 61,7 

Средняя 36,8+0,9 3 44,8 
Колебания плотности 21,5+0,9 3 33,3 

Количество пиков 
Выше средней линии 1,3+0,2 3 1,48 
Ниже средней линии 1,3+0,3 3 1,54 

 
Примечание: * – показатели нормы, приведенные в данной таблице, были рассчитаны на основании   

изучения КТ  52 нормальных орбит, без учета по половому признаку 
 

Границы слёзной железы в зависимости от степени поражения имели некоторые отличия. Так на 
начальных этапах поражения, когда воспалительный процесс локализовался только в самой железе, гра-
ницы с орбитальной клетчаткой были четкие.  При  распространении воспаления на всю слёзную железу 
происходит инфильтрация и прилежащей орбитальной клетчатки – границы становятся нечеткими.  

 

 
 

Рис. 6. КТ орбит пациента (аксиальная проекция) с дакриоаденитом правой орбиты и профиль его  
плотности 

 
На КТ у больных с васкулитом визуализировался очаг повышенной плотности с неровными, чёт-

кими границами. Объём очага составил в среднем 6,986 см3. Плотность очага была менее однородной по 
сравнению с ПИМ и дакриоаденитом – это проявлялось более выраженными колебаниями плотности 
(интервал колебания составил в среднем 41,6 ед.Н.) (табл. 4). Количество пиков выше и ниже средней 
линии также было более выраженным по сравнению с первичным идиопатическим миозитом. Вышеиз-
ложенное позволяет нам заключить, что при васкулите орбиты патологический очаг имеет наименее од-
нородную структуру (рис. 7).  

 

173



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

 
 

Рис. 7. КТ орбит пациента с васкулитом (аксиальная проекция) 
 

Таблица 4 
 

Показатели плотности  очага поражения  у пациентов с васкулитом орбиты 
 

Ткань 
Очага  (ед.Н.) Количество пиков 

Минимальная Максимальная Средняя Интервал 
Выше сред-
ней линии 

Ниже средней 
линии 

Васкулит n=5 27,6 69,1 48,2 41,6 2,25 2,48 
 
Также наряду с большими колебаниями плотности над очагом и высокими показателями частоты 

пиков, обращает на себя внимание и то обстоятельство, что у всех пациентов границы очага поражения с 
орбитальными структурами были нечёткими (рис. 8).  

 

 
 

Рис. 8. а – КТ орбит пациента с васкулитом правой орбиты (аксиальная проекция) и его профиль  
плотности; б – КТ орбит  пациента с васкулитом правой орбиты (аксиальная проекция) и плотность  

перифокальной орбитальной клетчатки 
 
У пациентов со склерозом орбиты на КТ визуализировался очаг повышенной плотности, с чётки-

ми ровными границами (рис. 9). Объём очага поражения в стадии склероза уменьшается. Так у больного, 
наблюдавшегося ранее по поводу ПИМ, объём пораженных мышц уменьшился с 10,559 см3 до 4,584 см3, 
а у больных с васкулитом произошло уменьшение объема очага поражения с 4,6 см3 до 1,492 см3 и 
с 4,739 см3 до 2,35см3.  
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При склерозе плотность очага повышается до 53,0 ед.Н. и 56,3 ед.Н. в исходе васкулита и ПИМ 
соответственно. При этом ткань становится более однородной – интервал колебания плотности сокраща-
ется и составляет в среднем 28,6 ед.Н. и 24,2 ед.Н., что свидетельствует, по нашему мнению, об исчезно-
вении инфильтрации и уплотнении ткани (табл. 5). 

 

 
 

Рис. 9. КТ орбит пациента с псевдотумором правой орбиты – стадия склероза (аксиальная проекция) 
 

Таблица 5 
 

Показатели плотности  очага поражения у пациентов со склерозом орбиты 
 

Ткань 

Очага  (ед.Н.) Количество пиков 

Мини-
мальная 

Макси-
мальная 

Средняя Интервал 
Выше  
средней 
линии 

Ниже  
средней  
линии 

Склероз  
в исходе  
васкулита 

n=2 38,8 67,3 53,0 28,6 1,25 1,48 

Склероз  
в исходе ПИМ 

n=3 44,2 68,3 56,3 24,2 1,5 1,4 

 

 
 

Рис. 10. КТ орбит пациента с псевдотумором правой орбиты (аксиальная проекция) стадия склероза и его 
профиль плотности 
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У пациентов со склерозом орбиты происходит значительное уменьшение частоты пиков как выше, 
так и ниже средней линии, что также, по нашему мнению, может быть связано с уплотнением патологи-
ческого участка (рис. 10). Наряду с этим отмечено нарастание четкости границ очага поражения по срав-
нению с предыдущими стадиями.  

Выводы:  
1. Проведённое исследование больных псевдотумором орбиты выявило высокую информатив-

ность КТ в диагностике изменений мягких тканей орбиты и специфичность  их изменений, что позволяет 
подтвердить правомерность выделения трёх самостоятельных форм (ПИМ, дакриоаденит и васкулит) и 
стадии склероза, являющейся  конечной стадией для всех его форм.  

2. Исследование показателей плотности (максимальной, минимальной, средней), а также интерва-
ла её колебания и количества пиков позволяет использовать их для проведения дифференциальной диаг-
ностики между различными  формами псевдотумора и другими заболеваниями орбиты, сопровождаю-
щимися поражением слёзной железы и экстраокулярных мышц. 
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ДИНАМИКА УРОВНЯ ПОЛОВЫХ ГОРМОНОВ НА ФОНЕ НЕГОРМОНАЛЬНОЙ  
КОРРЕКЦИИ КЛИМАКТЕРИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ У ПАЦИЕНТОК  

С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ  
 

Р.Р. БЕРИХАНОВА, И.А. МИНЕНКО 
 

ГБОУ ВПО «Первый Московский государственный медицинский университет имени И.М. Сеченова», 
ул. Трубецкая, д. 8, стр. 2, Москва, 119991 

 
Аннотация. Презентированы результаты проспективного, рандомизированного исследования 

120 женщин, страдающих метаболическим синдромом, в возрасте от 45 до 50 лет. Оценивались уровни 
фолликулостимулирующего гормона, лютеинизирующего гормона, эстрадиола  в динамике на фоне при-
менения негормональных методов коррекции возрастных расстройств. По истечению шести месяцев те-
рапии наиболее значимые  изменения гормонального фона выявлены в основной группе  пациенток, 
применявших нелекарственный комплекс (диетотерапия, психотерапия, физиолечение, лечебная физ-
культура) и перорально витаминно- минеральный комплекс: снижение уровня фолликулостимулирую-
щего гормона на 35,2%, лютеинизирующего гормона – на 25,2%, повышение уровня эстрадиола на 
76,3%. Полученные результаты демонстрируют положительное влияние комплексной негормональной 
коррекции климактерических расстройств у пациенток с метаболического синдрома на гормональный 
профиль, что позволяет говорить о ее патогененетической обоснованности.  

Ключевые слова: Климактерический синдром, метаболический синдром, фолликулостимули-
рующий гормон, лютеинизирующий гормон, эстрадиол. 

 
DYNAMICS OF THE SEXUAL HORMONES LEVEL ON THE BACKGROUND OF THE  

NON-HORMONAL CORRECTION OF CLIMACTERIC DISORDERS IN PATIENTS WITH 
THE METABOLIC SYNDROME  

 
R.R. BERIHANOVA, I.A. MINENKO  

 

I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, Trubeckaya str., 8, Moscow, 119991  
 

Abstract. The article presents the results of the randomized study with the participation of 120 women 
aged from 45 to 50 years with the metabolic syndrome. The authors determined the levels of the follicle stimulat-
ing hormone, luteinizing hormone, estradiol in the dynamics on the background of the application of different 
combinations of the non-hormonal methods of the correction of the disorders depending on age. On the comple-
tion of six months of therapy substantial changes in the hormonal background are revealed in the basic group of 
patients receiving the non-hormonal complex (diet therapy, psychotherapy, physiotherapy, the therapeutic exer-
cise) and the orally vitamin mineral complex: a decrease in the level FSG to 35,2%, LG- to 25,2%, raising the 
level of estradiol by 76,3%. The obtained results demonstrate the positive influence of the association of the al-
ternative methods of the correction of climacteric disorders in patients with MS to the hormonal profile. This 
suggests the pathogenetic justification of the non-drug therapy.   

Key words: climacteric syndrome, metabolic syndrome, follicle stimulating hormone, luteinizing hor-
mone, estradiol. 

  
Введение. Междисциплинарная проблема метаболического синдрома (МС) в настоящее время  

является особенно актуальной [4]. Климактерий ассоциирован с изменением гормонального фона, что 
проявляется в дефиците эстрадиола, повышении фолликулостимулирующего гормона (ФСГ) и лютеини-
зирующего гормона (ЛГ), снижении продукции в печени стероидсвязывающего глобулина, усилении ан-
дрогенного воздействия [1].   Негативное влияние возрастных гормональных сдвигов выражается в воз-
никновении ранних (вазомоторных и психоэмоциональных), средневременных (урогенитальных) и позд-
них (сердечно-сосудистые заболевания, остеопороз) расстройств.  Формируется менопаузальный мета-
болический синдром, базой которого является  прогрессирующая инсулинорезистентность. Дисбаланс 
всех видов обменных процессов становится основой формирования порочного круга: метаболический 
синдром – климактерий. 

Ключевым методом лечения возрастных нарушений является менопаузальная гормонотерапия  
(МГТ) [2, 3]. Однако наличие противопоказаний к МГТ, негативное отношение женщины, одновремен-
ный прием большого количества медикаментов ограничивают применение эстрогенсодержащих препа-
ратов.  Современные ориентиры на  демедикализацию и снижение нежелательных эффектов полипрагма-
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зии заставляют изыскивать эффективные нелекарственные способы коррекции климактерических рас-
стройств у пациенток с метаболическим синдромом.  

Цель работы: оценить влияние негормональной комплексной коррекции климактерических на-
рушений у женщин с метаболическим синдромом на уровень половых гормонов 

Материалы и методы исследования.   Проведено сравнительное клиническое исследование 
120 женщин в возрасте 45-50 лет.   

Критерии включения:  
• женщины 45-50 лет в климактерическом периоде, страдающие метаболическим синдромом,  ус-

тановленным согласно критериям International Diabetes Federation (2005); 
• отсутствие примение МГТ в анамнезе.  
Критерии исключения:   
• наличие у женщины острых заболеваний или хронических заболеваний в стадии обострения, 

злокачественных или не верифицированных опухолей, тяжелой органной недостаточности; индивиду-
альной непереносимости физических факторов, компонентов витаминно-минерального средства. 

Все пациентки дали информированное добровольное согласие на участие в  исследовании.  Сред-
ний возраст женщин 47,2±3,2 года. Сформированы 3 равные группы по 40 пациенток в каждой. Группы 
были сопоставимы по социальному и образовательному уровням, возрасту, региону проживания, профи-
лю эстрагенитальной патологии. 

В основной группе применялся нелекарственный комплекс (диетотерапия, психотерапия, физио-
лечение, лечебная физкультура) и перорально витаминно-минеральный комплекс. Пациентки первой 
группы сравнения использовали только нелекарственный комплекс. Во второй группе сравнения терапия 
ограничивалась приемом витаминно- минерального комплекса. 

С помощью автоматического иммуноферментного анализатора «NexGen» («ADALTIS», Италия) в 
сыворотке крови с применением набора реактивов «Алкор Био» (Россия) определялись уровни ФСГ, ЛГ. 
Уровень эстрадиола исследовался с использованием диагностических ИФА наборов «ELISA's» («DRG», 
Германия).  Исследование проводилось в динамике: до начала лечения и по истечению шести месяцев 
терапии.  

Статистический анализ результатов исследования был осуществлен с использованием, стандарт-
ного пакета программ Microsoft Office 2010 (Microsoft Excel) и «STATISTICA® for Windows 6.0». Количе-
ственные параметры представлены в работе в виде М±m, где М – среднее арифметическое, m – его стан-
дартное отклонение. Достоверность различий между группами определялась по t-критерию Стьюдента. 
Рассчитывался коэффициент корреляции (г). Статистически значимым принималось значение p <0,05.  

Результаты и их обсуждение. Исходные уровни ФСГ в основной группе, первой и второй груп-
пах сравнения были равны соответственно 34,7±5,6 мМЕ/мл, 33,2±4,9 мМЕ/мл и 33,4±5,1 мМЕ/мл. По 
истечению шести месяцев терапии в основной группе отмечено снижение уровня ФСГ до 
22,5±2,5мМЕ/мл, то есть на 12,2 мМЕ/мл (35,2% от исходного) (p<0,05). Наименее значимое уменьшение 
данного показателя зафиксировано в первой группе сравнения – до 29,9±2,2 мМЕ/мл, что составило 3,3 
мМЕ/мл (9,9% от исходного) (p>0,05). Во второй группе сравнения уровень ФСГ по прошествии шести 
месяцев лечения оказался равным 25,0±2,3 мМЕ/мл, то есть регрессировал на 8,4 мМЕ/мл  (на 25,1% от исход-
ного) (p<0,05).  

Стартовые уровни ЛГ в основной группе, первой и второй контрольных группах сравнения были 
также сравнимы: 13,5±2,1 мМЕ/мл, 13,4±1,8 мМЕ/мл и 13,1±1,9 мМЕ/мл. Через шесть месяцев терапии 
показатель максимально снизился в основной группе до 10,1±1,7  мМЕ/мл, то есть на 3,4 мМЕ/мл (25,2% 
от исходного) (p <0,05). В первой группе сравнения по истечению шести месяцев терапии уровень ЛГ 
уменьшился до 12,4±2,0 мМЕ/мл, то есть на 0,7 мМЕ/мл (5,2% от исходного) (p >0,05). Во второй группе 
сравнения указанный параметр через шесть месяцев приема витаминно- минерального комплекса сни-
зился до 11,2±1,8 мМЕ/мл, то есть на 1,9 мМЕ/мл (14,5% от исходного) (p<0,05).  

Исходные уровни эстрадиола  в основной группе, первой и второй группах сравнения составили 
233,3±25,5 пмоль/л, 239±28,9 пмоль/л и 241,1±28,4 пмоль/л соответственно. После шести месяцев негор-
монального лечения в основной группе отмечено повышение уровня эстрадиола – до 411,3±29,7 пмоль/л, 
то есть на 178,0 пмоль/л (76,3% от исходного) (p<0,05). При этом в первой группе сравнения данный по-
казатель увеличился до 283,4±27,8 пмоль/л, то есть на 43,6 пмоль/л (18,2% от исходного) (p>0,05). Во 
второй группе сравнения уровень эстрадиола прогрессировал до 337,3±28,3 пмоль/л, то есть на 
96,2 пмоль/л (на 39,9% от исходного) (p<0,05).  

Результаты исследования позволяют говорить о положительном  влиянии негормональных спосо-
бов коррекции климактерических нарушений  на уровень половых гормонов у женщин с МС, что прояв-
ляется в достоверном снижении уровней ФСГ и ЛГ, повышении уровня эстрадиола. Комплексный под-
ход, включающий  применение немедикаментозного лечения в сочетании с пероральным приемом  вита-
минно-минерального средства является наиболее эффективным в сравнении с применением данных ме-
тодов по отдельности.  
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Выводы. Немедикаментозное воздействие в сочетании с приемом витаминно-минерального сред-
ства оказывает положительное регулирующее влияние на гормональный фон женщин с МС в климакте-
рии, что особенно актуально при отсутствии возможности применения МГТ.  
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Аннотация. В работе дана характеристика лекарственного препарата димебона, описаны различ-

ные пути доставки препарата к органам и тканям. Обоснована цель исследования – определение влияния 
геля димебона на течение воспаления у экспериментальных животных в сравнении с другими гелями.  
Определены критерии оценки и алгоритмы постановки эксперимента. Установлено отсутствие общеток-
сического действия гелей димебона, выраженность их противоотечного эффекта, составившего 77,04%,  
не уступающего таковому  геля «Фенистил» и превосходящего действие геля с микрокапсулами димебо-
на (69,63%). Это объяснено действием самого испытуемого димебона, поскольку эффективность гелевой 
основы в 3,2 раза уступала испытуемому гелю. Регенеративная активность геля с димебоном контроли-
ровалась временем отторжения ожогового струпа, которое было меньшим на 2 суток, чем при использо-
вании «Фенистила» и на 4 суток, чем после геля с микрокапсулами димебона. 

Ключевые слова: димебон, гель, воспаление, фенистил, чрескожные способы введения. 
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Abstract. The article presents the characteristics of the Dimebon drug, different ways of drug delivery to 

organs and tissues. The purpose of this study was to determine the Dimebon gel effect on inflammation in expe-
rimental animals in comparison with other gels. It was found the criteria of evaluation and formulation of algo-
rithms experiment. It was revealed the absence of systemic toxicity of the Dimebon gel, the severity of their de-
congestant effect (77.04%) and a superior action with microcapsules Dimebon (69.63%). The Dimebon gel is not 
inferior to the Fenistil gel. This is explained by the action of the test Dimebon, because the effectiveness of gel 
base in 3,2 times is inferior to the subject gel. Regenerative activity the Dimebon gel is controlled burn time of 
rejection of the scab, which was lower by 2 days than when using the Fenistil gel and 4 days after the Dimebon 
gel microcapsules. 

Key words: the Dimebon, gel, inflammation, the Fenistil, transdermal routes of administration. 
 

Введение. Эффективность многих лекарственных препаратов с противовоспалительным, анти-
гистаминным, антисеротониновым действием оставляет желать лучшего. Поэтому постоянно испытыва-
ются свойства известных препаратов, одним из которых является димебон.  Димебон представляет собой 
9-[2-(2-метилперидил-5)-этил]-3,6-диметил-1,2,3,4-тетрагидро-гамма-карболина гидрохлорид, разрешен 
Фармакологическим комитетом Минздрава СССР (8/IV 1982 г., протокол №8) для медицинского приме-
нения в качестве лекарственного препарата. Димебон блокирует Н1-гистаминовые рецепторы и как анта-
гонист гистамина в опытах на морских свинках превосходит дипразин (пипольфен) в 1,5 раза, димедрол 
в 74 раза, диазолин в 232 раза; при введении внутрь он эффективнее фенкарола и сопоставим с кетоти-
феном (задитеном). Проявляет выраженный антисеротониновый эффект, несвойственный кетотифену и 
фенкаролу,  противовоспалительным, антибрадикининовым, антисеротониновым, местноанестезирую-
щим действиями [4, 6]. 

Известны способы доставки лекарственных веществ к органам и тканям: пероральные, паренте-
ральные (внутривенные, внутримышечные, подкожные, эндолимфатические и др.) Каждый способ имеет 
свои преимущества и недостатки, в том числе и способ транскутанного, чрескожного введения лекарст-
венных веществ. Транскутанное проведение оптимизируется различными физическими способами (элек-
троионофорез, лазерофорез, ультразвуковой фонофорез и др.) [2, 7, 8, 10, 11]. В то же время издавна ис-

181

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст
РЕШЕНИЕМ РЕДАКЦИИ РАБОТА РЕТРАГИРОВАНА 

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст

Администратор
Машинописный текст



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

пользуется чрескожное введение препаратов при помощи гелевых лекарственных форм (с пенетрантами 
или без них), широко используемых в косметологии, ревматологии, кардиологии [1, 3, 5, 12].  

Цель работы – установить характер влияния геля димебона – на течение воспаления (противо-
отечного, местно раздражающего и регенеративного действия) у экспериментальных животных. 

Объекты и методы исследования. Проведено 9 серий экспериментов (3 серии на мышах – тра-
диционный гель в разных дозах, 3 серии на мышах – гель с микрокапсулами в разных дозах, 3 серии – 
гелевая основа в разных дозах). Рассчитывали острую токсичность, соблюдая рекомендации государст-
венного фармакологического комитета по изучению общетоксического действия биологически активных 
веществ [9]. 

1. Оценка выживаемости мышей. При изучении острой токсичности образцов гелей димебона, 
их наносили наружно при накожном применении. Определение острой токсичности проводили по мето-
ду Кербера, описанному в официальном руководстве по экспериментальному (доклиническому) изучению 
новых фармакологических веществ. 

 У животных снимали шерстный покров на поверхности спины, площадью 100 мм2. предварительно со-
стригали шерстяной покров, затем безопасной бритвой сбривали его так, чтобы длина волосков не превышала 
1 мм. После этого остатки шерсти снимали влажной салфеткой. Образцы геля и гелевую основу в соответст-
вующем объеме наносили тонким слоем в максимальной дозе 5 г/кг массы животного, что в десять раз превы-
шает дозы наружных лекарственных форм (мазей, гелей) применяемых в медицине.  

Критериями оценки острой токсичности служили картина интоксикации и выживаемость живот-
ных в течение 48 часов. Дальнейшее наблюдение проводили в течение 2-х недель, причем в первый день 
после нанесения животные находились под непрерывным наблюдением. Для определения действия геле-
вой основы на организм мышей, проводили параллельные исследования с использованием гелевой осно-
вы в эквивалентном количестве.  

2. Расчет среднесмертельной дозы. Среднесмертельная доза (LD50) рассчитывалась путем оцен-
ки смертности животных в течение последующих 48 часов, причем первые 6 часов после нанесения об-
разцов геля проводилось непрерывно. 

На подготовленный участок спины мышам наносили исследуемые образцы гелей  5000 мг/кг, 
2500 мг/кг и 1250 мг/кг, что соответствует 0,1 г, 0,05 г и 0,025 г на одну мышь весом 20 г соответственно. 
Для определения действия гелевой основы на организм мышей, проводили параллельные исследования с 
использованием гелевой основы в эквивалентном количестве.  

3. Местно-раздражающее (кожно-раздражающее) действие. Эффект разработанных гелей оп-
ределяли in situ, и in vivo. Работа in situ выполнялась на 18 куриных эмбрионах белых кур породы Leg-
gron возрастом 9-10 суток, содержащихся в течение 7 дней в термостате t 37.8оС, при постоянной отно-
сительной влажности воздуха 62,5%.  

Оценку раздражающего действия гелей проводили тестом на хорион-аллантоисной оболочке ку-
риного эмбриона, ХЕТ-КАМ тест. Вещество тестировали в 18 повторах: 12 – опыт, 6 – контроль. Работа 
выполнялась на 18 куриных эмбрионах белых кур породы Leggron возрастом 9-10 суток, содержащихся в 
течение 7 дней в термостате при температуре 37,8оС, при постоянной относительной влажности воздуха 
62,5%. Перед началом работы яйцо укрепляли на фиксирующей подставке тупым концом вверх; скор-
лупу вскрывали в центре тупого конца, освобождали oт скорлупы всю воздушную камеру, после чего 
поверхность открытой воздушной камеры смачивали изотоническим раствором натрия хлорида 
(0,89%) с t 370С. После этого яйцо помещали в термостат на 30 минут, затем раствор отсасывали мик-
ропипеткой, удаляли увлажненную жесткую оболочку из-под скорлупы, без повреждения нежной хо-
рион-аллантоисной оболочки. Наносили подогретый до 370С гель в дозе 0,3 г и наблюдали за действи-
ем вещества 240 секунд. 

Опыты in vivo проводились на 29 морских свинках, массой 350-400 г, содержащихся на стандарт-
ном режиме вивария: температура окружающего воздуха 22±2°С, 12-ти часовая синхронизированная 
смена светового периода, комбинированный корм и воду животные получали ad libitum.  

Разработанные гели  испытывали на слизистой оболочке глаза морских свинок, нанося на перед-
ний сегмент глаза, после чего делали окончательное заключение. Индекс раздражающего действия оце-
нивали интегрально: суммировали степень отека и покраснения (гиперемии). 

4. Оценка противоотечного действия. Острую воспалительную реакцию (отек) воспроизводили 
интарплантарным введением животным раствора гистамина гидрохлорида в объеме 0,1 мл 0,1% раствора 
дорсовентрально, в правую заднюю лапку крысы. Исследуемые образцы гелей с димебоном местно нано-
сили на лапку в количестве 250 мг. Повторное измерение объема лапки крысы проводили спустя каждые 
10 минут, отслеживая развитие пика отечности, фиксировали пик отека, окончательное измерение объе-
ма лапки проводили три часа, на стадии затухания острого экссудативного воспаления лапки крысы. 
Прирост объема лапки составлял степень выраженности стадии экссудации. 

Выраженность экссудативного воспаления оценивали онкометрически в максимуме объема при 
данной модели (через 30 мин.) и через 3 часа после индукции воспаления гистамином. Измеряли объем 
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лапки в динамике механическим онкометром по А.С. Захаревскому. Противовоспалительную эффектив-
ность исследуемых образцов гелей рассчитывали по формуле:  

 ;       (4) 
 

где:    P – процент угнетения воспаления,  
vk – среднее увеличение объема отечной лапки в контроле,  
v0 – среднее увеличение объема отечной лапки у леченых животных. 

5. Моделирование термического ожога кожи морских свинок. Животным за сутки до опыта 
тщательно выстригался участок кожи в верхней части туловища. Перед нанесением ожога животные 
наркотизировались внутрибрюшинным введением хлоралгидрата в дозе 350 мг/кг, фиксировались. Для 
ограничения площади ожога на опытный участок кожи накладывался лист фольги с отверстиями одина-
кового размера (11 см), начальная площадь ожога, таким образом, составляла 100 мм2. Затем наносили 
термический ожог контактным способом; температура составляла 100 0С, время воздействия 10 сек. Та-
ким образом, достигались ожоги одинакового размера и степени тяжести. 

Критерием развития патологического процесса и проявления репаративных свойств исследуемых 
образцов гелей служили следующие показатели: измерение площади раны, динамика регенерации, время 
отторжения струпа, общее состояние животных, визуальная оценка состояния самого дефекта и окру-
жающих тканей. Проводилось компьютерное микрофотографирование кожных дефектов с использова-
нием компьютерной программы Intel(R) Play(tm) QX3(tm) Computer Microscope.  

Статистическую обработку полученных результатов производили с использованием t-критерия 
Стьюдента для независимых рядов. Результаты опытов сравнивали с исходными показателями, с живот-
ными, не получившими лечения. Расчёты результатов проводились в пакете компьютерной программы 
Microsoft Excel 2000. Изменения исследуемых показателей считались статистически значимыми при p<0,05.  

Результаты и их обсуждение. 
1.  Изучение общетоксического действия разработанных лекарственных форм. Для исследования 

использовали разработанные гели с димебоном: традиционным и с микрокапсулами. Эксперименты проводили 
по методу Кербера на мышах массой 20±1,0 г. Острую токсичность определяли по оценке выживаемости мышей 
и по рассчитанной среднесмертельной дозе.  

При определении острой токсичности в течении 14 дней наблюдали за изменениями общего со-
стояния мышей (внешний вид, поведенческая реакция, их активность, частота дыхания, состояние реф-
лекторной деятельности, пробы на болевое раздражение, потребление пищи) и гибелью животных.  В 
первые 6 часов наблюдение за животными проводилось непрерывно. Изменений со стороны поведения 
животных не происходило, что говорило об их нормальном самочувствии.  

В первые 6 часов и в последующие 48 часов определялась также среднесмертельная доза (LD50), 
рассчитываемая путем оценки смертности животных.  Гибели животных не наблюдалось и в этот проме-
жуток времени осуществлялось  наблюдение за животными. Изучались – двигательная активность, нали-
чие или отсутствие судорог, координация движений, оценивались реакция на раздражители, тонус ске-
летной мускулатуры; дыхание; обращалось внимание на состояние кожных покровов, шерсти и окраски 
видимых слизистых оболочек; наблюдали за потреблением воды и пищи; изменениями в массе тела. За-
метных отклонений по сравнению с контрольной группой животных выявлено не было. 

В группе животных, получивших образцы геля с димебоном и гелевой  основы наружно, гибели 
отмечено не было, токсичность образцов гелей при накожном применении отсутствует. Летальная доза, 
обеспечившая гибель всех экспериментальных животных при данном способе введения не установлена. 
Исследования продемонстрировали, что образцы гелей с димебоном по Hodge и Sterner и классификации 
К.К.Сидорова при накожном способе введения соответствуют классу IV – безопасное средство. 

2.  Определение раздражающей активности гелей с димебоном. Изучение раздражающего дейст-
вия гелевых композиций с димебоном проведено в 2 этапа: in situ и in vivo.  

2.1. Оценка раздражающего действия in situ. Оценку раздражающего действия гелей in situ при 
использовании методики ХЕТ-КАМ тест на хорион-аллантоисной оболочке куриного эмбриона. Резуль-
таты приведены в табл. 1. 

 Как видно из табл. 1, при нанесении на хорион-аллантоисную оболочку куриного эмбриона гелей 
с димебоном в трех случаях из шести не наблюдалось никаких изменений хорион-аллантоисной оболоч-
ки, а в трех случаях наблюдалось сужение сосудов с временной остановкой кровообращения в отдельных 
капиллярах. Это соответствует 2 классу по степени раздражения, коэффициент раздражающего воздей-
ствия 1,5+0,548. При исследовании геля с микрокапсулами димебона и гелевой основы получены анало-
гичные результаты, что соответствует по степени раздражения 2 классу, коэффициент раздражающего 
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воздействия 1,5+0,548. Обсуждая полученные результаты эксперимента, следует, что наличие незначи-
тельного раздражающего действия обусловлено свойствами гелевой основы.  

 
Таблица 1  

 
Степень раздражающего действия образцов гелей и гелевой основы  

на хорион-аллантоисную оболочку 
 

№ 
опыта 

Класс соединений по степени раздражения 

Гель  
с димебоном 

Гель димебона 
с микрокапсулами

Гелевая 
 основа 

1 2,0 слабая 2,0 слабая 2,0 слабая 

2 2,0 слабая 
1,0 отсутствие  
раздражения 

1,0 отсутствие 
раздражения 

3 
1,0 отсутствие 
раздражения 

2,0 слабая 
1,0 отсутствие 
раздражения 

4 
1,0 отсутствие
 раздражения

1,0 отсутствие  
раздражения 

1,0 отсутствие 
раздражения 

5 2,0 слабая 2,0 слабая 2,0 слабая 

6 
1,0 отсутствие 
раздражения 

1,0 отсутствие  
раздражения 

2,0 слабая 

Среднее значение 1,5 1,5 1,5 
Стандартное отклонение 0,547723 0,547723 0,547723 

 
Результаты свидетельствуют о том, что тестируемое вещество в соответствующих концентрации 

не обладает выраженным токсическим и раздражающим действием на слизистые оболочки млекопи-
тающих и может быть допущено к дальнейшим исследованиям на теплокровных животных по схеме 
Spielmann и соавт.  

2.2. Оценка раздражающего действия in vivo. Индекс раздражающего действия оценивали инте-
грально: суммировали степень отека и покраснения (гиперемии). Результаты раздражения конъюнктивы 
млекопитающих оценивались по 5 балльной шкале. Наиболее высокая оценка первичного раздражения – 
8. Индекс первичного раздражения определялся соотношением между площадью, захваченной эритемой 
и отеком на опытной слизистой оболочке конъюнктивы и площадью контрольной группы. В табл. 2 при-
ведены критерии оценки.  

 
Таблица 2 

 
Критерии раздражающего действия in vivo 

 
Баллы Гиперемия: Баллы Образование отека

0 эритема отсутствует 0 отсутствует 
1 очень слабая эритема 1 очень слабый 
2 хорошо выраженная эритема 2 слабый 
3 умеренная или сильная эритема 3 умеренный 

4 
сильная эритема и слабо выраженное образование 

ожогового струпа 
4 сильный 

 
Слабыми раздражителями кожи и слизистой оболочки являются лекарственные вещества, с индек-

сом раздражающего действия равного 1-2, индекс 3-5 характерен для лекарственных средств с умерен-
ным раздражающим действием. Сильное раздражающее действие оказывают препараты с индексом 6-8. 
Оценка первичного раздражения проводилась через 30 секунд, 2 минуты, 6 часов и 24 часа. Второй глаз 
животного служил контролем. Результаты исследований приведены в табл. 3.  

Значение раздражающего действия традиционного геля с димебоном было получено в опыте №1, 
2, 3: отек составлял через 30 секунд (на 1 минуте) 0,33±0,577 балла, гиперемия так же 0,33±0,577 балла, в 
сумме 0,66 балла на 30 секунде, что соответствует параметрам слабого раздражающего действия. Через 
2 минуты раздражающее действие составило отек 1,0 ± 0,0 и гиперемия 1,0±0,0, в сумме этот показатель 
равен 2 баллов, что соответствует слабому раздражающему действию. 
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Значение раздражающего действия геля с микрокапсулами димебона было получено в опыте №4, 
5, 6: отек составлял через 30 секунд (на 1 минуте) 1,0±0,0 балла, гиперемия так же 1,0±0,0 балла, в сумме 
2,0 балла на 30 секунде, что соответствует параметрам слабого раздражающего действия. Через 2 минуты 
раздражающее действие составило отек 2,0± 0,0 и гиперемия 2,33± 0,577, в сумме этот показатель равен 
4,33 баллов, что соответствует умеренному раздражающему действию.  

Значение раздражающего действия гелевой основы было получено в опыте № 7, 8, 9: отек состав-
лял через 30 секунд (на 1 минуте) 0,33±0,577 балла, гиперемия так же 0,33±0,577 балла, в сумме 
0,66 балла на 30 секунде, что соответствует параметрам слабого раздражающего действия. Через 2 мину-
ты раздражающее действие составило отек 1,0±0,0 и гиперемия 1,0±0,0, в сумме этот показатель равен 
2 баллов, что соответствует слабому раздражающему действию.  

 
Таблица 3  

 
Оценка раздражающей активности образцов гелей с димебоном и гелевой основы  

на передний сегмент глаза морских свинок 
 

Действие 
№ опыта 

Отек Гиперемия 
30 секунд 2 минуты 30 секунд 2 минуты 
Гель с димебоном 

1. 1 1 1 1 
2. 0 1 0 1 
3. 0 1 0 1 

Среднее значение 0,33 1,0 0,33 1,0 

Стандартное отклонение 0,577 0,0 0,577 0,0 

 

Действие 
№ опыта 

Отек Гиперемия 

30 секунд 2 минуты 30 секунд 2 минуты 

Гель димебона с микрокапсулами 
4. 1 2 1 2 
5. 1 2 1 3 
6. 1 2 1 2 

Среднее значение 1,0 2,0 1,0 2,33 
Стандартное отклонение 0,0 0,0 0,0 0,577 

Гелевая основа 
7. 0 1 0 1 
8. 1 1 1 1 
9. 0 1 0 1 

Среднее значение 0,33 1,0 0,33 1,0 
Стандартное отклонение 0,577 0,0 0,577 0,0 

 
Таким образом, экспериментальные данные позволили сделать вывод о том, что традиционный 

гель с димебоном и гелевая основа  при применении на слизистую оболочку обладают слабым раздра-
жающим действием. Гель с микрокапсулами димебона обладает умеренным раздражающим действием 
Увеличение раздражающей активности геля с микрокапсулами димебона, по-видимому, можно объяс-
нить механическим раздражением конъюнктивы глаза присутствующими в нем частицами.  

3. Оценка противоотечого действия образцов гелей с димебоном. Противоотечное действие ге-
лей оценивали по динамике развития моделированного отека конечности крыс. В качестве препарата 
сравнения использовали антигистаминный гель «Фенистил». Для сравнения изучали влияние на воспа-
лительный процесс гелевой основы. В ходе исследования было обнаружено, что изучаемый традицион-
ный гель с димебоном обладал выраженной противоэкссудативной активностью, достоверно не отлича-
ясь от классического противоаллергического препарата – геля «Фенистил» (табл. 4).  

Начальный объем лапки животных с отеком, не получившими лечения составил 0,93±0,24 мл, пик 
отека состоялся через 40 мин 2,06±0,084мл, окончательный объем лапки составил 1,12±0,097. Прирост 
объема лапки не леченных животных составил на пике отека 1,13 мл±0,03, через 3 часа прирост объема 
лапки от начального объема составил 0,19±0,02 мл.  

Объем лапки животных с моделированным отеком, получивших гелевую основу, составил в нача-
ле опыта 0,96±0,044 мл, пик отека состоялся через 40 мин и составил 2,04±0,21 мл, окончательный объем 
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лапки через 3 часа составил 1,18±0,076 мл. Прирост объема лапки животных составил на пике отека 1,08 
±0,018 мл, через 3 часа прирост объема лапки от начального объема составил 0,22±0,02 мл.  

При применении геля с микрокапсулами пик отека состоялся через 40 мин. Объем лапки живот-
ных с моделированным отеком, составил в начале опыта 1,03±0,053 мл, на пике отека объем лапки соста-
вил 1,41±0,063 мл, окончательный объем лапки через 3 часа составил 1,12±0,054 мл. Прирост объема 
лапки животных составил на пике отека 0,38±0,015 мл, через 3 часа прирост объема лапки от начального 
объема составил 0,11±0,008 мл.  

 
Таблица 4  

 
Динамика воспалительного отека, полученная по объему вытесненной воды 

 в абсолютных единицах (мл) 
 

 
Примечание: * –  показатель достоверности отличий к объему лапок на исходном уровне к группе 

не леченных животных (контроль) 
 
Противоотечное действие традиционного геля с димебоном наиболее выражено: прирост объема 

лапки в этой группе составил 27,9%, что не уступает действию геля «Фенистил». Через 3 часа прирост 
объема лапки составил 2,14%, что достоверно отличалось от показателей опытных групп животных, по-
лучивших препарат сравнения – «Фенистил» 4,2% . 

Противовоспалительная местная эффективность геля с димебоном составила 77,04 %, что не ус-
тупает гелю «Фенистил». Противовоспалительная эффективность геля с микрокапсулами димебона при 
местном применении составила 69,63%. Это можно объяснить пролонгированным высвобождением дей-
ствующего вещества из микрокапсул.  

Противовоспалительная активность геля обеспечивается входящим в его состав действующим 
веществом, это объясняется тем, что гелевая основа в эквивалентной дозе проявила эффективность в 
3,2 раза меньше. 

4.  Изучение регенеративной активности гелей с димебоном. Ежедневно, после нанесения на 
спинку морских свинок ожоговой раны, проводили измерение площади ожоговой поверхности.  Прово-
дилось ежедневное лечение до полного заживления.  Животные были разделены на 4 группы: 

1 группа – традиционный гель димебона,  
2 группа – гель с микрокапсулами димебона, 
3 группа – гелевая основа,  
4 группа – препарат сравнения гель «Фенистил».  
Контрольную группу составляли не леченные животные.  
Время отхождения ожогового струпа свидетельствовало о процессе формирования капиллярной 

сети. Величина регенерации эпителиальной ткани рассчитывалась исходя из процента заживления, что 
определяло степень формирования нормальных кожных покровов на месте поврежденных. Вычислялась 
разница между начальной и конечной площадью через 7 и 14 дней (табл. 5). 

Формирование капилляров в группе животных, получивших традиционный гель димебона, про-
изошло на 4 сутки. Этот показатель превосходил показатель противоаллергического средства «Фени-
стил» на 2 суток. В группе, получившей гель с микрокапсулами димебона, струп отошел на 8 сутки. Ка-
пилляроукрепляющий эффект обусловлен входящим в гели действующим компонентом. В группе жи-
вотных, получивших гелевую основу, отторжение струпа произошло на 8 сутки. Отторжение струпа в 
группе не леченных животных произошло на 10 сутки.  

Группы животных 
Объем лапки 
исходный 

Время пика 
отека 

Объем лапки 
на пике 

Объем лапки 
через 3 часа 

Не леченные животные, n=6 0,930,24 40мин 2,060,084 1,120,097 
Животные, получившие гель с   

димебоном, n=6 1,150,04 30мин* 1,540,045 1,180,058 

Животные, получившие гель с 
микрокапсулами димебона n=6 1,030,053 40мин 1,410,063 1,120,054 

Животные, получившие  
гелевую основу, n=6 0,960,044 40мин 2,040, 21 1,180,076 

Животные, получившие гель  
«Фенистил», n=6 0,980,238 30мин* 1,290,053 1,030,074 
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Таблица 5  
 

Оценка регенеративной активности гелей 
 

 
Заключение. Таким образом, лекарственный препарат димебон в виде геля обеспечивает проти-

воотечный и регенерирующий противовоспалительный эффект, превосходящий действие других лекар-
ственных форм димебона, а также фенистила. Он не обладает общетоксическим действием, а слабое раз-
дражающее влияние связано с характеристиками гелевой основы.  

 
Литература 

 
1. Беляева Е.А., Купеев В.Г., Хадарцев А.А. Новая технология безопасности аналгетической тера-

пии при осложненном остеопорозе // Вестник новых медицинских технологий. 2010. Т.17, №3. С. 122–124. 
2. Бехтерева Т.Л., Борисова О.Н., Вигдорчик В.И., Корякин А.А., Фудин Н.А., Хадарцев А.А. 

Обоснование способа электролазерной миостимуляции и лазерофореза // Вестник новых медицинских 
технологий. 2004. Т.11, №1-2, С. 66–68. 

3. Выбор оптимальной композиции вспомогательных веществ дерматологических лекарственных 
форм с димебоном: биофармацевтические исследования in vitro / Корянова К.Н. [и др.] // Международ-
ный журнал прикладных и фундаментальных исследований. 2010. №5. С. 41–45. 

4. Ильюченок Т.И., Матвеева И.А. Димебон – новый антигистаминный препарат // Новые лекар-
ственные препараты 1989. №4. С. 12–14. 

5. Перспективы использования дерматологических лекартсвенных форм с димебоном в космето-
логии / Корянова К.Н. [и др.] // Запорожский медицинский журнал. 2011. Т. 13, №3. С. 132–133. 

6. Разработка дерматологический лекарственных форм с димебоном / Корянова К.Н. [и др.].  Раз-
работка, исследование и маркетинг новой фармацевтической продукции: сб. науч. тр. Пятигорск: ГФА, 
2011. Вып. 66. С. 276–278. 

7. Рязанова Е.А., Хадарцев А.А. Лазерофорез гиалуроновой кислоты в профилактике и восстано-
вительной терапии анрушений функции кожи // Фундаментальные исследования. 2006. №9. С. 69. 

8. Тутельянов В.А., Зилов В.Г., Хадарцев А.А., Еськов В.М., Фудин Н.А., Кидалов В.Н., Карта-
шова Н.М., Чуб С.Г., Наумова Э.М., Якушина Г.Н., Олейникова М.М., Валентинов Б.Г., Митрофа-
нов И.В. Теория и практика восстановительной медицины. Тула, Т. 1, 2004.  

9. Хабриев Р.У. Руководство по экспериментальном (доклиническому) изучению новых фармако-
логических веществ. М., 2005. 458 с.  

10. Хадарцев А.А. Избранные технологии немедикаментозного воздействия в реабилитационно-
восстановительной и спортивной медицине / Под. Ред. Фудина Н.А. Тула, 2009. 

11. Хадарцев А.А., Купеев В.Г., Олейникова М.М., Борисова О.Н., Наумова Э.М. Коронатера в со-
четании с лазерофорезом фитомеланина при стенокардии напряжения // Вестник новых медицинских 
технологий. 2012. Т. 19, №1. С. 92–95. 

12. Хадарцев А.А., Морозов В.Н., Хрупачев А.Г., Карасева Ю.В., Морозова В.И. Депрессия анти-
стрессовых механизмов как основа развития патологического процесса // Фундаментальные исследова-
ния. 2012. №2-4. С. 371-375. 

 
 
 

Группы животных 
Время отхождения 

струпа, сутки 
Площадь ожога мм2 % заживления и Р к 

контролю 
7 сутки 14 сутки 7 сутки 14 сутки 

Не леченные животные, n=4 10 сутки 84,254,35 69,53,79 15,75 30,5 

Животные, получившие гель  с 
димебоном, n=4 

4 сутки 48, 54,43 13,251,5 51,5 86,75 

Животные, получившие гель с  
микрокапсулами димебона, n=4 

8 сутки 64,252,63 35,252,51 35,75 64,75 

Животные, получившие  
гелевую основу, n=4 

8 сутки 68,54,12 51,01,15 31,5 49,0 

Животные, получившие  
гель «Фенистил», n=4 

6 сутки 65,253,40 40,751,50 34,75 
59,25 

p<0,01 
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Аннотация. Целью исследования является изучение особенностей параметров центрального арте-

риального давления и показателей ригидности сосудов у беременных с синдромом обструктивного ап-
ноэ-гипопноэ сна. Cуточное мониторирование артериального давления  и сомнографическое обследование 
были проведены 43 беременным. Средний возраст составил 28,9±5,7 года, срок беременности – 
32,4±4,3 недели. Cуточное мониторирование артериального давления  выполнялось с использованием 
системы BPLab Vasotens (ООО «Петр Телегин», Россия). Прибор позволяет определять время распро-
странения отраженной волны, индекс аугментации в плечевой артерии и аорте, параметры центрального 
артериального давления.  Для проведения сомнографии использовался аппарат Sleeptrek3 (США). При 
проведении сомнографического исследования синдром обструктивного апноэ-гипопноэ сна выявлен у 
55,8% беременных, из них у 66,7% определялась артериальная гипертензия. У женщин с синдромом об-
структивного апноэ-гипопноэ сна чаще встречался тип профиля «нон-диппер», «найт-пикер»; показатели 
центрального артериального давления и ригидности сосудов были достоверно выше, чем у беременных 
без сомнографического исследования синдрома обструктивного апноэ-гипопноэ сна. Выявлена взаимо-
связь между периферическим индексом аугментации Alx и показателями САДао, ДАДао. У беременных с 
сомнографическим исследованием синдрома обструктивного апноэ-гипопноэ сна синдром задержки 
внутриутробного роста встречался в 33,3%, в группе сравнения – в 15,8%. Выводы. Суточное монитори-
рование центрального АД и показателей ригидности сосудов позволяет выявить различия параметров у 
беременных с синдромом обструктивного апноэ-гипопноэ сна и без него. Беременные с синдромом об-
структивного апноэ-гипопноэ сна имеют больше факторов риска неблагоприятных исходов беременно-
сти. Синдром обструктивного апноэ-гипопноэ сна является значимым предиктором задержки внутриут-
робного роста плода. 

Ключевые слова: артериальная гипертензия у беременных, суточное мониторирование централь-
ного давления, индекс аугментации, время распространения отраженной волны, синдром обструктивного 
апноэ-гипопноэ сна. 
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Abstract. The objective of this research is to study the characteristics of parameters of central arterial 

pressure and indices of blood vessels rigidity in pregnant women with obstructive sleep apnоa-hypopnea. 24-
hours monitoring of blood pressure and somnography tests were conducted on 43 pregnant, the average age was 
28,87±5,72 years, the pregnancy – 32,43±4.25 weeks. ABPM was performed using BPLabVasotens system 
(«PetrTelegin», Russia). The device allows to determine the propagation time of the reflected wave, augmenta-
tion index in the brachial artery (AIx) and aortic (AIxao), the parameters of the central blood pressure. Somno-
graphy was performed using portable unit Sleeptrek3 (USA). Sonographic studies of obstructive sleep apnea-
hypopnoe were determined arterial hypertension in 55.8% of pregnant women, of whom 66.7% In women with 
obstructive sleep apnea-hypopnoe more frequent profile type "non-dipper", "night-piker", the indices of central 
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BP and vascular stiffness were significantly higher than in pregnant women without obstructive sleep apnea-
hypopnoe. The correlation between peripheral augmentation index (Alx) and indicators SBPao and DBPao was 
found. Pregnant women with obstructive sleep apnea-hypopnoe had the syndrome of intrauterine growth retarda-
tion in 33.3% in the comparison group at 15.8%.Conclusions. 24-hour monitoring of сentral blood pressure and 
indicators of blood vessels rigidity allows to detect differences of parameters in pregnant women with and with-
out obstructive sleep apnea-hypopnoe. Pregnant with obstructive sleep apnea-hypopnoe have more risk factors 
for adverse pregnancy outcomes. obstructive sleep apnea-hypopnoe remains a significant predictor of intraute-
rine growth retardation. 

Key words: hypertension in pregnancy, ambulatory blood pressure monitoring, central blood pressure 
monitoring, augmentation index, the propagation time of the reflected wave, obstructive sleep apnea-hypopnea. 

 
Введение. Синдром обструктивного апноэ-гипопноэ сна (СОАГС) является распространенным, но 

часто нераспознанным состоянием у женщин детородного возраста, которое может иметь серьезные не-
благоприятные последствия для их здоровья. По данным эпидемиологических исследований, в которых 
применялось сомнологическое обследование, частота СОАГС в популяции женщин репродуктивного 
возраста составляет 2-5% [3]. Существуют данные, что его частота возрастает во время беременности. 
Гормонально-индуцированное увеличение кровенаполнения капилляров слизистой оболочки на протя-
жении всех дыхательных путей способствует сужению их просвета. Вследствие отека уменьшается раз-
мер голосовой щели, возникает заложенность носа, что приводит к храпу. В исследовании L. Lamberg 
(2006) показано, что у 7% из опрошенных беременных отмечалось появление храпа уже в I триместре 
[4]. В настоящее время в литературе имеется ограниченное число публикаций по изучению СОАГС во 
время беременности, однако некоторые авторы связывают его с такими акушерскими осложнениями, как 
преэклампсия, синдром задержки внутриутробного роста (ЗВУР) и антенатальная гибель плода. Иссле-
дование K.A. Franklin и соавт. (2000) показали, что СОАГС само по себе является независимым фактором 
риска развития преэклампсии и других осложнений беременности [5]. 

Цель исследования – изучить особенности параметров центрального артериального давления и 
показателей ригидности сосудов у беременных с синдромом обструктивного апноэ-гипопноэ сна.  

Материалы и методы исследования. Суточное мониторирование артериального давления и поли-
сомнографическое исследование были проведены 43 беременным в третьем триместре. Средний возраст 
составил 28,9±5,7 года, срок беременности – 32,4±4,3 недели, средний вес – 86,1±15,7 кг, средняя при-
бавка веса во время гестации – 8,32±4,58 кг и рост беременных – 165,7±6,5 см. 

Cуточное мониторирование артериального давления  (СМАД) выполнялось на аппарате BPLab 
Vasotens (ООО «Петр Телегин», Россия). Прибор соответствует международным стандартам точности 
для осциллометрических регистраторов артериального давления (АД) и рекомендован к применению у 
беременных [6]. Процедура мониторинга и анализа результатов СМАД соответствовала принятым стан-
дартам. Интервалы между измерениями составляли 30 минут. Определялись следующие показатели: 
центральное/аортальное систолическое АД (САДао), центральное диастолическое (ДАДао), центральное 
среднее АД (СрАДао) в дневные часы (день) и ночные (ночь), время распространения отраженной волны 
(RWTT), индекс аугментации в плечевой артерии (AIx) и аорте (AIxао) также в дневные и ночные часы, 
степень ночного снижения (СНС) САДао (24) и ДАДао (24). 

ЭхоКГ-исследование выполняли по стандартной методике на аппарате VIVID-7 Demenshion (GE, 
США). Проводилось скрининговое сомнографическое исследование с измерением и записью физиологи-
ческих данных во время сна с помощью сомнографа Sleeptrek 3 (США). Использовалась классификация 
степени тяжести респираторных нарушений Американской Академии Медицинских стандартов сна по 
величине индекс апноэ/гипопноэ (ИАГ).  

Статистическую обработку данных проводили с помощью пакета прикладных программ 
Statistica 6.0. Данные представлены в виде среднего арифметического значения и стандартного отклоне-
ния (М±), медианы (Ме) и квартилей (Р25%; Р75%). Использованы методы параметрической и непара-
метрической статистики. При статистическом анализе данных использовался метод сравнения несвязан-
ных выборок – тест Манна-Уитни. Результаты считались статистически значимыми при р<0,05. Иссле-
дование взаимосвязи между изучаемыми показателями проводилось с помощью метода корреляционного 
анализа по Спирмену с вычислением коэффициента корреляции (r). 

Результаты и их обсуждение. При проведении сомнографического исследования СОАГС ИАГ >5 
был выявлен у 24 (55,8%) беременных женщин, из них у 16 (66,7%), по данным СМАД, определялась 
артериальная гипертензия. В структуре гипертензивных состояний преобладала преэклампсия (ПЭ) – у 
9 пациенток (56,3%), гестационная артериальная гипертензия (ГАГ) – у 5 женщин (31,2%) и хрониче-
ская артериальная гипертензия (ХАГ) – у двух беременных (12,5%) (рис. 1-А). В группе без СОАГС АГ 
была выявлена у 5 пациенток (26,3%), из них ХАГ – у 2 беременных, ГАГ – у 3 (рис. 1-Б). 
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А Б 
 

Рис. 1. Структура гипертензивных состояний у беременных с СОАГС (А) и без СОАГС (Б) 
 

Примечание: СОАГС – синдром обструктивного апноэ-гипопноэ сна, Без АГ – беременные с нормаль-
ным АД, С АГ – с артериальной гипертензией, ГАГ – гестационная АГ, ХАГ – хроническая АГ 

 
Сравнительные характеристики беременных женщин с СОАГС и без него представлены в табл. 1. 

Как видно из приведенных данных, беременные с СОАГС и АГ достоверно отличались по возрасту, весу 
и прибавке веса (p<0,05), среди них 4 женщины (16,7%) имели стаж курения. 

 
Таблица 1 

Сравнительные характеристики беременных женщин с СОАГС и без него 
 

Показатель 
Без СОАГС, n=19 (44,2%) C СОАГС, n=24 (55,8%) 
Без АГ, 

n=14 (73,7%) 
С АГ, 

n=5 (26,3%) 
Без АГ, 

n=8 (33,3%) 
С АГ, 

n=16 (66,7%) 
Сроки беременности, нед. 32,22±3,25 34,23 ±4,25 33,53±4,25 31,13±2,12 
Возраст, годы (М) 26,84±3,81 26,67±2,95 27,39±4,56 30,77±4,81 * 

Рост, см (М) 162±7,22 165±4,72 165±7,03 162±8,67 
Вес, кг (М) 74,38±8,57 76,70±10,02 80,4±13,27 91,17±20,66* 

Прибавка веса, кг (М) 7,28±6,50 8,93±5,59 8,95±4,87 9,69±8,13* 
Курение 0 0 1 (20,0%) 3 (18,0%) 

 
Примечание: * – достоверные различия в подгруппах без АГ с АГ у беременных с СОАГС (р<0,05) 

 
Известно, что недостаточная степень ночного снижения АД и изменение суточного профиля АД 

коррелируют с частотой возникновения сердечно-сосудистых событий [7, 8], в том числе у беременных 
женщин [2]. При изучении суточного профиля АД выявлено, что у женщин с СОАГС чаще встречался 
тип «нон-диппер» – у 7 (43,8%) и «найт-пикер» – у 5 (31,2%), тип профиля «диппер» выявлен у 4 бере-
менных (25%). Среди 5 беременных без СОАГС преобладал тип «диппер» – у 3 беременных (60%), «нон-
диппер» – у 2 (40%) (рис. 2-А). 

Анализ данных Эхо-КГ позволил изучить геометрию левого желудочка (ЛЖ) в группах беремен-
ных женщин. У пациенток с СОАГС было выявлено концентрическое ремоделирование (КР) ЛЖ в 4 слу-
чаях (16,6%), эксцентрическая гипертрофия (ЭГ) ЛЖ – в 10 (41,7%) и нормальная геометрия (НГ) ЛЖ – 
в 10 (41,7%), а у беременных без СОАГС КРЛЖ зарегистрировано в 1 случае (5,3%), ЭГЛЖ в 6 (31,6%), 
НГ ЛЖ – в 13 (68,4%; p<0,05) – рис. 2-Б. В литературе имеются данные о распространенности КР до 73% 
среди пациенток с ГАГ в случае развития у них ПЭ [9]. Таким образом, процесс быстрого ремоделирова-
ния ЛЖ следует рассматривать как маркер осложненного течения беременности и риска развития ПЭ с 
одной стороны и как факт, подтверждающий необходимость фармакотерапии АГ в период гестации с 
целью предупреждения отдаленных сердечно-сосудистых осложнений, – с другой. 

Определение типа кровообращения у здоровых лиц и пациентов с артериальной гипертензией 
имеет не только научный интерес, но и практическую значимость. В период беременности гормональные 
и гемодинамические изменения прямо или косвенно влияют на структурные и функциональные показа-
тели сердца. В данном исследовании среди пациенток с СОАГС достоверно чаще встречался гипокине-
тический тип гемодинамики – у 10 (41,7%) пациенток против 4 (21,1%) в группе без СОАГС, (p<0,05). 
Распределение по типам кровообращения представлено на рис. 2-В. Гипокинетический тип гемодинами-
ки возникает при снижении компенсаторных возможностей системы кровообращения и возникает при 
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наиболее тяжелом клиническом течении заболеваний у беременных с ХАГ. Доля гипокинетического ти-
па кровообращения увеличивается при нарастании степени тяжести ПЭ. 

При анализе параметров центрального АД и артериальной ригидности у беременных женщин без 
СОАГС и с СОАГС выявлены достоверные различия для всех изучаемых показателей (табл. 2). В группе 
беременных с СОАГС и АГ значения среднего САДао, ДАДao, СрАДао, AIx и AIxao были значимо выше, 
а среднего RWTT – ниже, чем в группе с СОАГС без АГ. СНС САДао и СНС ДАДао у женщин с СОАГС 
и АГ составили – 0,5% [-3,0; 2,0], 4,00% [-2,0; 6,0] и были достоверно меньше, чем у пациенток с СОАГС 
без АГ – 8,0% [6,0; 14,0] и 15,0% [9,0; 20,0]. 

 

 
 

Рис. 2. Типы суточного профиля АД (А), геометрии ЛЖ (Б), гемодинамики (В) у беременных с СОАГС и 
без СОАГС 

 

Примечание: СОАГС – синдром обструктивного апноэ-гипопноэ сна, КРЛЖ – концентрическое  
ремоделирование левого желудочка, ЭГЛЖ – эксцентрическая гипертрофия ЛЖ,  

НГЛЖ – нормальная геометрия ЛЖ 
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Таблица 2 
 

Параметры центрального АД и артериальной ригидности у беременных женщин c СОАГС  
и без него 

 

Показатель 
Без СОАГС 

(n=19) 
С СОАГС 

(n=24) 
С СОАГС 

 без АГ (n=8)
С СОАГС  
с АГ (n=16) 

p1 p2
 

Возраст, годы  
(М) 

27,1±5,5 25,8±5,4 27,3±5,9 27,1±5,5 0,449 0,7133

Рост, см  
(М) 

163,7±6,3 162,9±7,2 163,6±5,7 162,5±67,9 0,402 0,9268

Вес, кг 
 (М) 

76,3±5,5 80,2±10,3 88,4±6,3 90,1±13,6 0,045 0,0362

Среднее 
 САДao (день), 

мм рт.ст. 

104,0  
[100,0; 112,0] 

 

118,0  
[112,50; 123,0]

107,0 
 [106,50; 116,5]

119,50  
[115,50; 126,5] 

0,001 0,044

Среднее  
САДao (ночь), 

мм рт.ст. 

96,0  
[87,0; 112,0] 

117,0  
[97,0; 123,0] 

98,5  
[92,0; 107,5] 

119,0  
[116,0; 125,] 

0,028 0,057

Среднее 
 ДАДao (день), 

мм рт.ст. 

69,0 
 [66,0; 73,0] 

84,5 
 [76,0; 85,5] 

76,0  
[73,50; 81,50]

85,0  
[82,0; 90,5] 

0,001 0,0200

Среднее  
ДАДao (ночь), 

мм рт.ст. 

60,0  
[55,0; 67,0] 

77,5  
[65,0; 83,0] 

65,0  
[59,0; 73,0] 

81,0  
[68,0; 85,0] 

0,031 0,0127

Среднее  
СрАДао (день), 

мм рт.ст. 

83,0  
[81,0; 87,0] 

97,0  
[88,0; 101,0] 

88,0  
[85,50; 94,0] 

100,0  
[96,50; 103,50] 

0,000 0,044

Среднее 
 СрАДао (ночь), 

мм рт.ст. 

73,0 
 [66,0; 89,0] 

92,5  
[77,0; 101,0] 

77,0  
[71,0; 87,0] 

99,0  
[90,0; 103,0] 

0,039 0,070

Среднее  
RWTT (день), с 

155,0  
[147,0; 162,0] 

147,5 
 [130,0; 152,50]

153,5  
[148,0; 158,0]

135,5  
[127,0; 148,50] 

0,089 0,059

Среднее RWTT (ночь), с
164,0  

[152,0; 172,0] 
150,5  

[136,0; 160,0]
163,5  

[152,0; 171,50]
141,5  

[136,0; 152,0] 
0,044 0,052

Среднее  
AIx (день), % 

-67,0  
[-71,0; -55,0] 

-44,0 
 [-54,0; 10,0] 

-62,  
[-66,0; -59,50]

-39,5 [-51,0; -24,50] 0,032 0,018

Среднее  
AIx (ночь), % 

-62,0  
[-69,0; -49,0] 

-44,0 
 [-54,0; 10,0] 

-58,5  
[-67,0; -44,0] 

-16,0  
[-49,0; 18,0] 

0,010 0,020

Среднее 
 AIxao (день), % 

-6,0 
 [-8,0; -1,0] 

4,0  
[-5,0; 17,0] 

-5,5  
[-7,0; 0,0] 

14,0  
[0,50; 22,0] 

0,051 0,059

Среднее AIxao (ночь), %
1,0 

 [-4,0; 6,0] 
7,0  

[-1,0; 23,0] 
2,0  

[-2,50; 7,0] 
13,5  

[2,0; 27,0] 
0,047 0,048

СНС САДao 
 (24), % 

7,0  
[5,0; 11,0] 

1,5 
 [-1,0; 9,0] 

8,0  
[6,0; 14,0] 

-0,5  
[-3,0; 2,0] 

0,043 0,095

СНС ДАДao 
 (24), % 

15,0 
 [10,0; 19,0] 

6,0 
 [1,0; 16,0] 

15,0  
[9,0; 20,0] 

4,0 
 [-2,0; 6,0] 

0,033 0,078

 
Примечание: p1–  различия в подгруппах без СОАГС и с СОАГС,  p2–  различия в подгруппах с СОАГС 

без АГ и с СОАГС с АГ 
 

В рамках проведенной работы была исследована взаимосвязь между параметрами центральной 
гемодинамики и индексами сосудистой ригидности у беременных с СОАГС с АГ. 

Выявлена достоверная корреляция периферического индекса аугментации (Alx) с показателями 
САДао (r=0,496;  p=0,041) и ДАДао (r =0,464;  p=0,045) (рис. 3-А). Кроме того, отмечена прямая корре-
ляция центрального индекса аугментации (Alxао) с показателями САДао (r=0,674;  p=0,042) и ДАДао 
(r=0,489;  p=0,043) (рис. 3-Б). 

 

193



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

Среднее САДао (24) = 127,0844+0,1501*x; 0,95 Дов .Инт.
Среднее ДАДао (24) = 90,6006+0,1697*x; 0,95 Дов .Инт.
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Среднее САДао (24) = 116,5443+0,4219*x; 0,95 Дов .Инт.
Среднее ДАДао (24) = 80,215+0,3624*x; 0,95 Дов .Инт.
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Рис. 3. Взаимосвязь между Alx и САДао, Alx и ДАДао (А) и Alxао и САДао, 
Alxао и ДАДао (Б) у беременных женщин с СОАГС с АГ 

 
Примечание: СОАГС – синдром обструктивного апноэ-гипопноэ сна, Alx  – индекс аугментации, Alxао – 
индекс аугментации в аорте, САДао – систолическое АД в аорте, ДАДао – диастолическое АД в аорте 

 
Ранее нами изучалась взаимосвязь эластических свойств сосудов у беременных и синдрома за-

держки роста плода [1]. В настоящей работе из 24 беременных с СОАГС синдром ЗВУР выявлен у 
8 (33,3%) и в группе сравнения – из 19 женщин у 3 (15,8%): 2=6,91 (p=0,086). Вес ребенка при рождении 
у беременных с СОАГС был достоверно меньше – 2980,0 [2500,0; 3150,0] г, чем у женщин без СОАГС – 
3250,0 [2825,5; 3710,0] г (р=0,033). У детей пациенток с СОАГС и АГ также наблюдался значимо мень-
ший вес, чем у детей, рожденных от женщин с СОАГС без АГ – 2791,0 [2400,0; 3080,0] г против 3260,0 
[3080,0; 3460,0] г (р=0,075). Кроме того, в группе беременных с СОАГС преждевременные роды наблю-
дались чаще, чем в группе без СОАГС: 20,8% против 10,5%. 

Выводы. Таким образом, среди женщин с СОАГС чаще выявлялись патологические типы суточ-
ного профиля АД, дизадаптивное ремоделирование ЛЖ и гипокинетический тип гемодинамики. При 
сравнении изучаемых параметров центрального АД и ригидности сосудов в группе беременных с СО-
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АГС значения были достоверно больше, чем у беременных без СОАГС (исключение составляет показа-
тель RWTT, для которого характерна обратная связь). Определена корреляция между параметрами цен-
тральной гемодинамики и индексами сосудистой ригидности у беременных с СОАГС с АГ. Доказана 
прямая взаимосвязь СОАГС и синдрома задержки роста плода. У беременных с СОАГС и АГ выявлено 
больше факторов риска сердечно-сосудистых событий.  
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ГЕНЕТИЧЕСКИЕ МАРКЕРЫ ГОДОВОГО ИСХОДА ИНФАРКТА МИОКАРДА С ПОДЪЕМОМ  
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Аннотация. Цель исследования: оценить влияние полиморфизмагенов ACE(D/I), SLCO1B1 

(Val174Ala), LIPC (C514T), CYP2C19*2, CYP2C19*3, ADRB1 (Ser49Gly), ADRB1 (Arg389Gly) на 12-
месячный прогнозупациентов, перенесших инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST. 

Материалы и методы: в исследование включено 145 пациентов, перенесших инфаркт миокарда с 
подъемом сегмента ST, в возрасте от 45 до 75 лет. Пациенты с первого дня госпитализации получали все 
рекомендованные препараты, улучшающие прогноз после перенесенного инфаркта миокарда (статины, 
ингибиторы ангиотензин-превращающего фермента, бета-адреноблокаторы, клопидогрел в составе 
двойной антиагрегантной терапии). Определение полиморфизма изучаемых генов проведено с помощью 
полимеразной цепной реакции. Прогноз оценивался по достижению комбинированной конечной точки, 
включающей в себя сердечно-сосудистую летальность, нефатальный инфаркт миокарда, незапланиро-
ванную реваскуляризацию коронарного русла и госпитализацию по поводу прогрессирующей стенокар-
дии, за 12-месячный период наблюдения. 

Результаты. Установлено, что генотип II полиморфного гена АСЕ (I/D) является предиктором 
благоприятного 12-месячного исхода ИМпST. Носительство аллеля Ser полиморфного гена ADRB1 
Ser49Gly ассоциировано с увеличением частоты возникновения неблагоприятных сердечно-сосудистых 
событий в течение 12 месяцев после перенесенного ИМпST.  Полиморфизмы генов SLCO1B1 (Val174Ala), 
CYP2C19*2, CYP2C19*3, ADRB1 (Arg389Gly), LIPC (C514T) не влияют на 12-месячный прогноз после 
перенесенного ИМпST. 

Выводы. Генотипирование по АСЕ (I/D) и ADRB1 Ser49Gly может быть полезным для оценки дол-
госрочного прогноза и повышения эффективности фармакотерапии ИМпST путем ее персонализации. 

Ключевые слова: полиморфизм генов, фармакогенетика, прогноз после инфаркта миокарда. 
 
GENETIC MARKERS ONE-YEAR OUTCOME OF MYOCARDIAL INFARCTION WITH  

ST-SEGMENT ELEVATION 
 

M.V. SOLODUN 
 

Ryazan State Medical University, Visokovoltnaya str., 9, Ryazan, Russia, 390026 
 

Abstract. Aim: to analyze the prognostic value of gene polymorphisms ACE (D/I), SLCO1B1 
(Val174Ala), LIPC (C514T), CYP2C19*2, CYP2C19*3, ADRB1 (Ser49Gly), ADRB1 (Arg389Gly) of patients 
with ST-segment elevation myocardial infarction (STEMI).  

Materials and methods: 145 patients with STEMI from 45 to 75 years of age were involved into the 
study. All patients were prescribed all recommended preparations improving prognosis (statins, angiotensin-
converting enzyme inhibitors, beta-blockers, clopidogrel as part of dual antiplatelet therapy) from the first day of 
hospitalization. To determine gene polimorphismspolimerase chain reactionwas used.  Prognosis was assessed 
by a combined endpoint, including cardiovascular mortality, nonfatal myocardial infarction, unplanned revascu-
larization of coronary arteries and hospitalization for unstable angina, throughout 12 months. 

Results.  The II genotype of the polymorphic gene ACE (I / D) is a predictor of the 12-month STEMI fa-
vorable outcome. Allele Ser of the polymorphic gene ADRB1 Ser49Gly is associated with an increased inci-
dence of adverse cardiovascular events within 12 months after STEMI. Gene polymorphisms SLCO1B1 
(Val174Ala), CYP2C19*2, CYP2C19*3, ADRB1 (Arg389Gly), LIPC (C514T) does not affect the 12-month 
forecast after STEMI.  

Conclusions. Genotyping of ACE (I /D) and ADRB1 Ser49Gly can be used to assess the long-term prog-
nosis and effectiveness of pharmacotherapy STEMI by means of personalizing it. 

Key words: gene polymorphism, pharmacogenetics, the prognosis after myocardial infarction. 
 
Болезни системы кровообращения занимают лидирующую позицию в структуре заболеваемости и 

смертности [1, 2]. Проблема долгосрочного прогноза после перенесенного инфаркта миокарда (ИМ) – 
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одна из наиболее острых проблем современной кардиологии.  В связи с этим большое внимание уделяет-
ся поиску факторов, оказывающих неблагоприятное влияние на прогноз после перенесенного ИМ. Нако-
пившиеся в мировой науке сведения по этому вопросу делают очевидным то, что оптимальная оценка 
риска неблагоприятного исхода может быть основана только на учете комплекса данных. В настоящее 
время создан ряд математических шкал рискометрии, таких как GRACE, TIMI, PAMI, CADILLAC, РЕ-
КОРД. Учет предикторов неблагоприятного исхода и создание на их основе прогностических шкал по-
зволило выработать стратегии выбора тактики ведения пациентов с ИМ с использованием современных 
способов лечения, оказывающих положительное влияние на течение постинфарктного периода.  Тем не 
менее, статистические показатели смертности после инфаркта миокарда с подъемом сегмента ST 
(ИМпST) все еще остаются высокими [7].  Это диктует необходимость углубленного поиска факторов 
неблагоприятного исхода ИМпST. Указанные выше шкалы включают в себя демографические, анамне-
стические, клинические данные, результаты лабораторных и инструментальных методов исследования, 
но ни в одной из них нет указания на генетические факторы. На сегодняшний день известно, что успеш-
ность терапии, а следовательно, и прогноз заболевания могут зависеть от полиморфизма генов, коди-
рующих основные этапы метаболизма лекарственных средств [3]. Интересным представляется изучение 
влияния полиморфизма генов, вовлеченных в процессы фармакокинетики и фармакодинамики основных 
лекарственных препаратов, улучшающих прогноз после перенесенного ИМ, на течение и исход 12-
месячного постинфарктного периода.  

Цель исследования: оценить влияние полиморфизма генов ACE(D/I), SLCO1B1 (Val174Ala),  
LIPC(C514T), CYP2C19*2, CYP2C19*3, ADRB1 (Ser49Gly), ADRB1 (Arg389Gly) на 12-месячный прогноз у 
пациентов, перенесших инфаркт миокарда с подъемом сегмента ST. 

Материалы и методы исследования: В открытое, проспективное исследование включено 145 
пациентов, находившихся на стационарном лечении по поводу ИМпST. Критериями включения являлись 
подписание пациентом информированное согласие на участие в исследовании, возраст от 45 до 75 лет, 
комплаентность в отношении приема всех рекомендованных для улучшения прогноза после перенесен-
ного ИМ препаратов (статины, ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, бета-
адреноблокаторы, клопидогрел в составе двойной антиагрегантной терапии). 

В исследование не включались пациенты с тяжелой сопутствующей патологией, имеющей само-
стоятельное негативное влияние на прогноз, абсолютными противопоказаниями к назначению вышена-
званных лекарственных препаратов, а также принимающие лекарственные средства, способные вызвать 
значимые межлекарственные взаимодействия с основными группами лекарственных препаратов, приме-
няющихся в лечении ИМ. 

Генотипирование выполнено методом ПЦР c электрофоретической схемой детекции результата 
"SNP-ЭКСПРЕСС" (НПФ «Литех», Россия) после выделения ДНК из лейкоцитов венозной крови.  

Пациенты находились под наблюдением в течение 12 месяцев. Для оценки прогноза в исследова-
ние была введена комбинированная конечная точка (МАСЕ), включающая в себя крупные острые коро-
нарные события – сердечно-сосудистую летальность, нефатальный ИМ, незапланированную реваскуля-
ризацию коронарного русла и госпитализацию по поводу прогрессирующей стенокардии.  

Статистическая обработка материала проводилась при помощи программы Statsoft Statistica 10.0.  
Правильность распределения частот генотипов определялась соответствием равновесию Харди-
Вайнберга. Анализ различия частот качественных признаков в двух независимых группах проводился с 
использованием критерия χ2 по Пирсону или точного критерия Фишера (при значении абсолютных час-
тот в таблице сопряженности менее 5). Для определения связи признака с неблагоприятным исходом 
рассчитывался относительный риск (ОР) и его 95% доверительный интервал (ДИ). 

Статистически значимыми считались различия при p<0,05. 
Результаты и их обсуждение. Среди включенных в исследование пациентов было 106 мужчин 

(73,1%) и 39 женщин (26,9%). Средний возраст составил 61,0 (8,5) лет.  
Распределение частот изучаемых полиморфных генов соответствовало равновесию Харди-

Вайнбера (р>0,05), за исключением одного полиморфизма – Ser49Gly гена ADRB1 (χ2=8,26, р<0,005).  
Частота встречаемости комбинированной конечной точки МАСЕ за год составила 44,1% (n=64). 
Результаты сравнительного анализа двух групп с различным годовым исходом в зависимости от 

полиморфизма генов-кандидатов отражены в табл.  
При комплексном анализе течения постинфарктного периода с учетом частоты свершения собы-

тий комбинированной конечной точки МАСЕ установлена достоверная связь годового исхода ИМ с по-
лиморфизмом генов АСЕ (D/I) и ADRB1 (Ser49Gly). 

Значимого влияния полиморфных генов SLCO1B1 (Val174Ala),CYP2C19*2, CYP2C19*3, ADRB1 
(Arg389Gly), LIPC (C514T) на частоту возникновения МАСЕ не обнаружено (р>0,05).   
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Таблица  
 

Сравнительный анализ вероятности наступления неблагоприятного исхода (МАСЕ)  
у пациентов с ИМпST в течение 1 года в зависимости от полиморфизма генов-кандидатов 

 

Генотип/Аллель МАСЕ «+», n МАСЕ «–»,n р ОР [95% ДИ] 
SLCO1B1*5 

ТТ 37 39 0,25 1,24 [0,86; 1,81] 

ТС 23 32 0,66 0,92 [0,63; 1,35] 

СС 4 10 0,17 0,62 [0,27; 1,46] 

Т 97 110 
0,14 

1,26 [0,92; 1,72] 

С 31 52 0,80 [0,58; 1,10] 

LIPC (C514T) 

СС 38 49 0,89 0,97 [0,67; 1,41] 

СТ 22 26 0,77 1,06 [0,72; 1,56] 

ТТ 4 6 0,53 0,90 [0,41; 1,97] 

С 98 124 
0,98 

1,0 [0,74; 1,36] 

Т 30 38 1,0 [0,74; 1,36] 

ACE(D/I) 

II 6 22 0,007 0,43 [0,21; 0,90] 

ID 29 30 0,31 1,21 [0,84; 1,74] 

DD 29 29 0,25 1,24 [0,84; 1,79] 

I 64 74 
0,56 

0,93 [0,74; 1,79] 

D 87 88 1,07 [0,85; 1,35] 

ADRB1 (Arg389Gly) 

ArgArg 35 45 0,91 0,98 [0,68; 1,42] 

ArgGly 25 25 0,30 1,21 [0,84; 1,74] 

GlyGly 4 11 0,12 0,58 [,25; 1,37] 

Arg 95 115 
0,54 

1,10 [0,81; 1,48] 

Gly 33 47 0,91 [0,68; 1,23] 

ADRB1 (Ser49Gly) 

SerSer 50 55 0,17 1,36 [0,85; 2,17] 

SerGly 14 17 0,90 1,03 [0,66; 1,60] 

GlyGly 0 9 0,005 - 

Ser 114 127 
0,016 

1,66 [1,04; 2,63] 

Gly 14 35 0,60 [0,38; 0,96] 

CYP2C19 

Быстрые метаболизаторы (*1*1) 40 44 0,32 1,21 [0,82; 1,78] 

Промежуточные метаболизаторы (*1*2 + *1*3) 23 32 0,66 0,92 [0,63; 1,35] 

Медленные метаболизаторы(*2*3) 1 5 0,17 0,37 [0,06; 2,22] 

*1 103 120 0,12 1,24 [0,88; 1,74] 

*2 20 29 0,61 0,91 [0,63; 1,31] 

*3 5 13 0,15 0,69 [0,29; 1,31 ]

 
Генотип II гена АСЕ (D/I), в отличие от генотипов ID и DD, был статистически значимо ассоции-

рован с благоприятным годовым исходом после ИМ: ОР=0,43 [0,21; 0,90], р=0,007. Аллельный анализ по 
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данному гену не продемонстрировал влияния на исходы (р>0,05). Полученные нами результаты в неко-
торой степени сопоставимы с литературными – по данным ряда исследований, аллель I и генотип II были 
названы протективными в отношении развития ряда сердечно-сосудистых катастроф, в том числе и по-
сле перенесенного ИМ [4, 6].  Носительство аллель I и генотип II сопряжено с более высокой выживае-
мостью и меньшей частотой возникновения сердечно-сосудистых катастроф в течение 12 месяцев после 
острого коронарного синдрома [5].  

Значимое влияние на течение постинфарктного периода выявлено и для полиморфизма Ser49Gly 
гена ADRB1, как на уровне генотипа, так и на уровне аллелей. В группе генотипа GlyGly за год наблюде-
ния не было зафиксировано неблагоприятных сердечно-сосудистых событий, в то время как в группе 
гомозигот SerSer насчитывалось 50 явлений МАСЕ, а среди представителей гетерозигот – 14 МАСЕ.  
Уровень статистической значимости отличия частот встречаемости МАСЕ GlyGly от других генотипов 
составил 0,005, однако в связи с количеством исходов, равным нулю, рассчитать ОР не представляется 
возможным.  Для носителей SerSer и SerGly генотипов данного полиморфного маркера ассоциативной 
связи с частотой возникновения неблагоприятных событий не установлено (р>0,05).  ОР, равный 0,60 
[0,38; 0,96], отражает положительное влияние на прогноз после ИМ и для аллеля Gly (р=0,016). В свою 
очередь, носительство аллеля Ser увеличивало вероятность наступления МАСЕ в 1,66 раз (ОР=1,66 [1,04; 
2,63], р=0,016). 

По данным литературы, аллель Ser сопряжен с меньшим откликом на терапию бета-
адреноблокаторами у больных ХСН и дилатационной кардиомиопатией и требует увеличения дозы та-
ким пациентам для снижения частоты неблагоприятных исходов [8, 9], в то время как аллель Gly рас-
сматривается в качестве кардиопротективного и обеспечивающего долговременную выживаемость [10]. 
Наши данные, полученные в отношении ИМ, согласуются с представленными выше и, вероятно, отра-
жают влияние полиморфизма Ser49Gly гена ADRB1 на течение сердечно-сосудистых заболеваний в целом.  

Выводы: 
1. Для оценки годового прогноза после перенесенного инфаркта миокарда с подъемом сегмента 

ST следует учитывать генетические особенности пациента. 
2. Для улучшения 12-месячного прогноза и оптимизации терапии пациентов с инфарктом мио-

карда с подъемом сегмента ST посредством персонализированного подхода к выбору лекарственных 
препаратов, в частности ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента и бета-адреноблокаторов, 
целесообразно проведение генетического анализа с определением полиморфизма генов АСЕ (I/D) и 
ADRB1 (Ser49Gly). 
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МАТРИЦЫ ПАРНЫХ СРАВНЕНИЙ ВЫБОРОК В ОЦЕНКЕ ВЛИЯНИЯ ДОЗИРОВАННЫХ  
ФИЗИЧЕСКИХ НАГРУЗОК НА ОРГАНИЗМ 
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Аннотация. Изучены параметры сердечно-сосудистой и нервно-мышечной систем у нетренирован-
ных и тренированных испытуемых методами классической статистики в условиях влияния физических 
нагрузок. Предложен новый метод матриц парных сравнений выборок, который позволяет оценить степень 
влияния физической нагрузки на организм человека. Расчет матриц парных сравнений выборок трениро-
ванных испытуемых  до и после физической нагрузки показал уменьшение числа произвольных пар выбо-
рок кардиоинтервалов, которые (пары) можно отнести к одной генеральной совокупности, что свидетель-
ствует  о стабилизирующем влиянии физической нагрузки. Показана практическая возможность примене-
ния метода матрицы парных сравнений выборок треморограмм  и кардиоинтервалов в оценке реакции 
нервно-мышечной и сердечно-сосудистой систем человека на дозированную физическую нагрузку.  

Ключевые слова: матрицы парных сравнений выборок, физическая нагрузка,  сердечно-
сосудистая система, нервно-мышечная система. 
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Abstract. The parameters of cardiovascular and neuromuscular systems in untrained and trained subjects 

by the methods of classical statistics in terms of the influence of physical activity are examined. A new method 
of matrices of pairwise comparisons of samples, which allows to evaluate the effect of exercise on the human 
body is proposed. Calculation of matrices of pairwise comparisons of samples of trained subjects before and 
after exercise showed a decrease in the number of random pairs of samples of RR-intervals that are (pairs of) can 
be attributed to a single population, indicating a stabilizing effect of exercise. It demonstrated the feasibility of 
applying the method of paired comparisons matrix samples tremorograms and RR-intervals in the evaluation of 
the reaction of the neuromuscular and cardiovascular systems of humans to dosed physical stress. 

Key words: the matrix of pairwise comparisons of samples, physical activity, cardiovascular system, 
neuromuscular system. 
 

Введение. В рамках нового подхода теории хаоса-самоорганизации (ТХС) целесообразно изуче-
ние функциональных резервов организма с помощью системного анализа и синтеза его исходного со-
стояния, выявления морфофункциональных особенностей организма в условиях покоя и после нагрузоч-
ных тестов. Физическая нагрузка оказывает выраженное воздействие на организм человека, вызывая из-
менения в деятельности опорно-двигательного аппарата, обмена веществ, внутренних органов и нервной 
системы [1-4]. Дозированная физическая нагрузка может вызвать изменение в работающей мышце, но в 
организме в целом биохимические сдвиги будут несущественны [2-5].  

Важную роль в приспособлении организма к дозированным физическим нагрузкам играют показа-
тели степени активности регуляции сердечно-сосудистой системы со стороны вегетативной нервной сис-
темы. Наибольшее влияние на изменения параметров  сердечно-сосудистой и нервно-мышечной систем в 
условиях дозированной физической нагрузки оказывают состояние здоровья и физическая работоспо-
собность обследуемого.  Оценка реактивности сердечного ритма при выполнении физической нагрузки 
дает более полную  характеристику функционального состояния вегетативной нервной системы человека 
[4-6, 8]. На дозированную физическую нагрузку организм реагирует мобилизацией функциональных ре-
зервных механизмов, сглаживающих и компенсирующих возможные нарушения гомеостаза [9-13]. 

Цель исследования – оценка  влияния физических нагрузок у групп тренированных и нетрениро-
ванных студентов расчетом матрицы парных сравнений выборок. 

Объекты и методы исследования. Объектом настоящего исследования явились студенты 1-3 кур-
сов ГБОУ ВПО «Сургутский государственный университет ХМАО – Югры», проживающие на территории 
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округа не менее 5 лет. В зависимости от степени физической активности испытуемых разделили на 
2 группы по 30 человек. В первую группу отнесли студентов основной группы здоровья, занимающихся 
физической культурой в рамках общеобразовательной программы университета. Вторую группу составили 
студенты СурГУ, профессионально занимающиеся игровыми видами спорта (баскетбол и волейбол). 

Регистрация параметров тремора осуществлялась с помощью биофизического измерительного 
комплекса, разработанного в лаборатории биокибернетики и биофизики сложных систем при СурГУ. 
Установка включает металлическую пластинку (крепится жестко к пальцу испытуемого), токовихревой 
датчик, усилитель, аналого-цифровой преобразователь (АЦП) и компьютер с оригинальным программ-
ным обеспечением. В качестве фазовых координат, помимо координаты х1=х(t) перемещения, использо-
валась координата скорости перемещения пальца х2=v(t)=dx1/dt. 

 Каждый испытуемый проходил испытание 2 раза: в покое и после выполнения динамической на-
грузки. Перед испытуемым стояла задача удержать палец в пределах заданной области, осознанно кон-
тролируя его неподвижность. Обработка данных и регистрация тремора конечности испытуемого прово-
дилась на ЭВМ с использованием программы «Сharts3». С помощью этой программы осуществлялся 
анализ данных по временным и спектральным характеристикам кинематограмм у тренированных и не-
тренированных испытуемых, в низко-, средне- и высокочастотном диапазонах [3]. 

Обследование студентов производили с помощью пульсоксиметра (ЭЛОКС-01 М, г. Самара). 
Специальным фотооптическим датчиком в положении сидя в течение 5 мин регистрировали частоту 
сердечных сокращений (ЧСС), индекса напряжения Баевского, а также рассчитывали компоненты спек-
тральной мощности ВСР. После выполнения стандартизированной динамической нагрузки (30 приседа-
ний) регистрацию продолжали в течение 5 минут. В качестве координаты х1(t) мы брали динамику кар-
диоинтервалов [1]. 

Статистическая обработка данных осуществлялась при помощи  программного пакета «Statistiсa 
6.1». Анализ соответствия вида распределения полученных данных закону нормального распределения 
производился на основе вычисления критерия Шапиро-Уилка. Дальнейшие исследования в зависимости 
от распределения производились методами параметрической и непараметрической статистики (критерий 
Стьюдента, Вилкоксона, Ньюмана-Кейлса). 

Результаты и их обсуждение. При использовании непараметрического дисперсионного анализа 
парного сравнения средних рангов критерия Ньюмана-Кейлса были получены многочисленные таблицы, 
в которых представлены результаты сравнения средних рангов для двух групп (нетренированные и тре-
нированные студенты до и после физической нагрузки). В качестве примера представлены результаты 
обработки данных значений нетренированных студентов до физической нагрузки в виде матрицы 
(15×15) треморограмм и кардиоинтервалов по критерию Ньюмана-Кейлса (табл. 1 и 2 соответственно).  

 
Таблица 1 

 
Матрица парного сравнения 15-ти треморограмм  нетренированных студентов до физической  

нагрузки при повторных экспериментах (k=14), по критерию Ньюмана-Кейлса 
 (для непараметрического распределения) 

 
Изменяются функции распределения f(x) выборок треморограмм и кардиоинтервалов. Здесь k – это 

число произвольных пар выборок, которые (пары) можно отнести к одной генеральной совокупности. Из 

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 
1  0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,22
2 0,00  0,00 0,00 0,00 0,03 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
3 0,00 0,00  0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 1,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00
4 0,00 0,00 0,00  0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 0,00
5 1,00 0,00 0,00 0,00  0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,46
6 0,00 0,03 0,00 0,00 0,00  0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
7 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00  0,00 0,00 1,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00
8 0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00  0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 0,00
9 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00  0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00

10 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00  0,00 1,00 0,00 0,00 0,00
11 0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00  0,00 0,00 0,00 0,00
12 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 1,00 0,00  0,00 0,00 0,00
13 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00  1,00 0,00
14 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 1,00  0,00
15 0,22 0,00 0,00 0,00 0,46 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00  
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табл. 1 следует, что k имеет небольшие значения (k=14) для нетренированных студентов до физической 
нагрузки. Картина сравнения пар выборок тренированных студентов будет похожей (k=13) для треморо-
грамм.  

В выборке у нетренированных студентов после физической нагрузки было выявлено 15 пар 
(р>0,05), а для группы тренированных студентов после физической нагрузки 14 пар выборок соответст-
венно  не имели существенные различия. Такие сходные пары или все  сравнения демонстрируют воз-
можность их принадлежности к общей генеральной совокупности. 

Подобные результаты были получены и при сравнении 15-ти кардиоинтервалов. Построены мат-
рицы (15×15) по критерию Ньюмана-Кейлса нетренированных и тренированных студентов до и после 
физической нагрузки. В таблице 2 имеются матрицы парных сравнений выборок кардиоинтервалов от 
15-ти разных нетренированных студентов (здесь k=19) до физической нагрузки. У тренированных сту-
дентов до физической нагрузки число совпадений k=21. Они принадлежат одной генеральной совокупно-
сти. После физической нагрузки у нетренированных студентов идет увеличение пар совпадений k=21 
(приближение к стохастике, переход к некоторому порядку). У тренированных испытуемых наоборот 
происходит уменьшение (12 пар после физической нагрузки). 

Установлено существенное различие между двумя исследуемыми группами (тренированных и не-
тренированных студентов). Динамика непроизвольных микродвижений конечностей (пальцев рук) чело-
века, как реакция на дозированную физическую нагрузку, проявлялась в изменении числа совпадений k. 
Прослеживалась динамика увеличения число пар совпадений выборок треморограмм и кардиоинтерва-
лов у нетренированных студентов. Новая методика расчета матрицы парных сравнений выборок позво-
ляет оценить влияние дозированных физических нагрузок на организм.  

 
Таблица 2 

 
Матрица парного сравнения 15-ти кардиоинтервалов  нетренированных студентов до физической 

нагрузки при повторных экспериментах (k=19), по критерию Ньюмана-Кейлса 
 (для непараметрического распределения) 

 
Наблюдалось незначительное увеличение числа совпадений k для выборок треморограмм у трени-

рованных. В целом для треморограмм и кардиоинтервалов характерно небольшое значение k, но при на-
пряжении организма доля стохастики увеличивается (k нарастает), что наблюдается у нетренированных 
студентов после дозированной нагрузки. У тренированных наоборот идет уменьшение значений k, у ко-
торых при физической нагрузке формируется состояние адекватной мобилизации. 

Заключение. Расчет матриц парных сравнений выборок тренированных испытуемых показал 
уменьшение числа совпадений k=12 для выборок кардиоинетервалов, что свидетельствует  о стабилизи-
рующем влиянии физической нагрузки на группы испытуемых.  

У нетренированных испытуемых k=21 наоборот увеличивалось после физической нагрузки (при-
седаний), что показывает недостаточную сформированность  у них адаптационных механизмов, а также 
существенное напряжение регуляторных процессов и  степень рассогласования  параметров функцио-
нальных систем организма.  

Новые методы могут быть использованы для оценки адекватности физических тренировок инди-
видуальному функциональному резерву. Изучение состояния механизмов регуляции, определение степе-

 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 
1  0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00
2 0,00  1,00 0,01 0,00 0,00 0,00 0,93 0,00 0,06 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00
3 0,00 1,00  0,06 0,00 0,00 0,00 0,15 0,00 0,01 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00
4 0,00 0,01 0,06  0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,01 0,00 0,00 1,00
5 0,00 0,00 0,00 0,00  0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
6 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00  0,14 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 0,18 1,00 0,00
7 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,14  0,00 0,06 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
8 0,00 0,93 0,15 0,00 0,00 0,00 0,00  0,00 1,00 0,01 0,98 0,00 0,00 0,00
9 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 1,00 0,06 0,00  0,00 0,00 0,00 0,39 1,00 0,00

10 0,00 0,06 0,01 0,00 0,00 0,00 0,00 1,00 0,00  0,19 0,06 0,00 0,00 0,00
11 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,01 0,00 0,19  0,00 0,00 0,00 0,00
12 0,00 1,00 1,00 0,01 0,00 0,00 0,00 0,98 0,00 0,06 0,00  0,00 0,00 0,00
13 1,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,18 0,00 0,00 0,39 0,00 0,00 0,00  1,00 0,00
14 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 1,00  0,00
15 0,00 0,00 0,00 1,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00  
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ни напряжения регуляторных систем имеют большое значение для оценки особенностей адаптации орга-
низма человека к физическим нагрузкам.  
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Аннотация. Рассматривается эволюция биосистем на примере изменения параметров тремора и 
значений энтропии Шеннона одного и того же испытуемого (15 измерений по 15 выборок). Изменения 
параметров тремора наблюдаются как у одного и того же испытуемого так и для группы испытуемых. 
При этом статистические параметры уникальны, то есть они характерны только для конкретного интер-
вала времени Δt. В рамках теории хаоса-самоорганизации и по этой причине всегда рассчитываются ква-
зиаттракторы треморограмм в двумерном или трёхмерном фазовом пространстве состояний. Расчёт зна-
чений энтропии Шеннона показывает, что статистически выборки энтропии не различаются, а результат 
матриц парного сравнения выборок энтропии похож на результат матриц парного сравнения выборок от 
хаотического генератора. В работе демонстрируется, что метод расчета энтропии Шеннона E может быть 
использован в оценке параметров гомеостаза в системе регуляции тремора, но он обладает низкой чувст-
вительностью. 

Ключевые слова: тремор, энтропия Шеннона, квазиаттрактор. 
 

ENTROPY IN THE EVALUATION OF TREMOR PARAMETERS FROM THE POSITION OF THE 
CHAOS THEORY AND SELF-ORGANIZATION 

 
D.V. GORBUNOV, D.K. BERESTIN, N.A. CHERNIKOV, T.V. STRELTSOVA  

 
Surgut State University, Lenin pr., 1, Surgut, 628412 

 
Abstract. The evolution of biological systems on the example of measuring the parameters of tremor and 

values of the Shannon entropy of the same test (15 measurements on 15 samples) was carried out. Changes tre-
mor parameters observed both in the same subject or a group of subjects. The statistical parameters are unique, 
they are specific to a particular time interval Δt. In the framework of the theory of chaos, self-organization and 
for this reason it is always calculated in the two-dimensional quasi-attractor tremorograms or three-dimensional 
phase space of states. Calculation of entropy values Shannon showed that statistically the sample entropy does 
not vary, but the result of the matrix pairwise comparison of samples of entropy is similar to the result of the 
matrix pairwise comparison of samples from a random generator. The article demonstrates that the method of 
calculating the Shannon entropy E can be used in assessing the homeostasis parameters tremor regulation sys-
tem, but it has low sensitivity. 

Key words: tremor, Shannon entropy, quasi-attractor. 
 

Введение. В ряде работ [4, 6-9] было продемонстрировано, что любой интервал регистрируемых 
параметров тремора будет уникален и не повторим. Такой эффект впервые пытался представить Н.А. 
Бернштейн в 1947 г. в своей книге «О построении движении», но количественно такую особую динамику 
в виде «повторение без повторений» он не описывал [5]. Иными словами любая треморограмма (ТМГ), 
фактически, применима для исследования только в конкретный момент времени [1-4, 6-7, 10, 13-16]. По-
добные изменения параметров тремора наблюдаются у любого испытуемого и получается, что статисти-
ческие параметры будут тоже уникальны, то есть они реальны только в конкретный момент времени [1-4, 6-8, 
11, 12]. В следующий момент времени параметры будут другими и, соответственно, стохастические ре-
зультаты в виде разовой выборки будут применимы только как уникальный процесс. 

На этом основана вся теория хаоса-самоорганизации (ТХС) и по этой причине мы всегда рассчи-
тываем квазиаттракторы (КА) треморограмм в двумерном (х1 – координата, х2=dx1/dt – скорость дви-
жения пальца) или трёхмерном (x3=dx2/dt – ускорение перемещения пальца) фазовом пространстве со-
стояний (ФПС). При этом остаётся открытой проблема соотношения стохастического подхода (в частно-
сти, энтропийного) и методов ТХС [1-4, 6-9, 16-19]. Определению границ стохастики и посвящается на-
стоящее исследование. В рамках ТХС мы изучаем сами выборки треморограмм на интервале Δtj=5 сек, 
их значения энтропии E в условиях многократных повторов измерений.  
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1. Стохастический и хаотический подход в оценке треморограмм. Сразу отметим, что при 
квантовании треморограмм с периодом квантования Δτ=10 мсек мы получали некоторые выборки 
x1=x1(t), которые представляли положение пальца с металлической пластиной (2) в пространстве (рис. 1) 
по отношению к датчику (1) регистрации координаты xi (положение пальца в пространстве) в виде выбо-
рок треморограмм xi. Далее сигнал x1(t) дифференцировался и получался вектор x(t)=(x1, x2)

T. Вся уста-
новка включала в себя токовихревой датчик, усилители сигнала, АЦП и ЭВМ, которая кодировала и со-
храняла информацию в виде отдельных файлов.  
 

 
 

Рис.1. Схема биоизмерительного комплекса регистрации тремора и теппинга 
 

В начале исследования были рассчитаны матрицы парного сравнения для 15-ти серий исследова-
ний по 15 выборок в каждой серии. Как типовой пример одной из таких матриц парного сравнения выбо-
рок треморограмм одного и того же испытуемого (число повторов N=15), полученную с помощью непа-
раметрического критерия Вилкоксона, мы представляем в табл. 1. Здесь число совпадений k=3, т.е. из 
всех возможных пар сравнения (всего 105 пар) только 3 пары можно отнести к одной генеральной сово-
купности, остальные 102 пары разные. Очевидно, что возможность «совпадения» выборок очень невели-
ка, практически все выборки разные и это является особенностью систем третьего типа. Отметим, что 
для тремора всегда число совпадений очень невелико [7]. Более того при повторных проведениях иссле-
дования 15 раз по 15 выборок, число совпадений k незначительно изменяется и всегда из всевозможных 
105 пар имеем 3-7% совпадений. 

 
Таблица 1 

 
Матрица парного сравнения выборок треморограмм испытуемого ГДВ  

(число повторов в одной серии опытов N=15), использовался критерий Вилкоксона 
 (уровень значимости p<0.05, число совпадений k=3) 

 
 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 
1  0.00 0.00 0.02 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.96 0.00 0.00
2 0.00  0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
3 0.00 0.00  0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
4 0.02 0.00 0.00  0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
5 0.00 0.00 0.00 0.00  0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00  0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
7 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00  0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.15 0.00
8 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00  0.42 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
9 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.42  0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00

10 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00  0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
11 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00  0.00 0.00 0.00 0.00
12 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00  0.00 0.00 0.00
13 0.96 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00  0.00 0.00
14 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.15 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00  0.00
15 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00  

 
Так же для полученных 225 выборок тремора от одного испытуемого были рассчитаны в виде 

площади Si для каждой j-ой  выборки параметров КА. При анализе данных результаты исследования бы-
ли разбиты на 15 серий испытаний по 15 выборок в каждой серии. В результате проделанных расчётов 
можно сказать, что средние значения каждой серии изменяются от 1.33×10-8 до 2.86×10-8. Согласно ре-
зультатам, полученным при парном сравнении каждой серии испытания, число совпадений выборок 
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площадей КА k=68, т. е. 37 пар разные, а остальные 68 пар можно отнести к одной генеральной совокуп-
ности из всех 15-ти разных выборках. Аналогичным образом рассчитывались объёмы VG квазиаттракто-
ров и парно сравнивались все со всеми. Полученные результаты очень близки к результатам для площа-
дей КА, число совпадений при парном сравнении выборок VG объёмов КА несколько выше, здесь k=72. 

2. Энтропийный подход в оценке треморограмм. Использовался один из методов стохастики, 
широко применяемой в теории информации и термодинамики, в виде расчёта значения энтропии Шен-
нона. Энтропия Шеннона связана с распределением вероятностей амплитуд колебаний движения. Фак-
тически, это мера упорядоченности выборок xi – компонент вектора состояния системы (ВСС) x(t) в 
фазовом пространстве состояний (ФПС). Формальное определение энтропии для независимых 
случайных событий x с n возможными состояниями (от 1 до n, p – функция вероятности) рас-
считывается по формуле: где p – функция вероятности. Отдельно, нами производилось сравнение значе-
ний Е с особенностями функциональных состояний. 

Эта процедура нами сейчас выполнилась только для одной координаты х1(t), а вторая координата 
(скорость) х2=dx1/dt входила в вектор х=(х1,х2)

Т. Этот ВСС x(t), который совершал непрерывные хаотиче-
ские движения в таком двухмерном ФПС, демонстрировал хаотическую динамику своих параметров в 
пределах КА. Само это движение у нас оценивалось в рамках расчёта энтропией E и параметров КА, зна-
чения энтропии Шеннона Е для всех 225 выборок представлены в табл. 2. 

 
Таблица 2 

 
Результаты статистической обработки динамики поведения E – энтропии Шеннона  

для тремора одного и того же человека (число повторов N=15×15) 
 

 Е1 Е2 Е3 Е4 Е5 Е6 Е7 Е8 Е9 Е10 Е11 Е12 Е13 Е14 Е15 
1 3.32 3.32 3.12 3.12 3.32 3.32 3.12 2.64 3.32 3.12 3.32 3.32 3.32 3.12 2.92
2 3.32 3.32 3.12 3.12 2.92 2.84 3.12 3.32 3.32 2.72 3.32 3.32 2.92 3.12 3.32
3 3.12 3.12 3.12 3.32 3.12 3.12 3.12 3.32 3.12 2.84 3.12 3.12 3.12 3.12 3.12
4 3.12 2.92 3.12 3.12 3.32 3.12 3.12 3.12 3.12 2.72 3.32 3.32 3.12 3.32 2.92
5 3.32 2.92 3.12 2.92 3.12 3.12 2.64 3.12 3.32 2.92 2.92 3.12 3.32 3.12 3.32
6 2.92 3.32 3.32 3.12 3.32 2.92 3.12 3.12 3.12 3.12 3.12 3.32 3.12 3.12 3.12
7 3.32 2.92 3.32 3.32 3.12 3.12 3.32 2.92 3.32 3.12 3.12 3.12 3.12 3.12 3.32
8 3.12 3.32 3.32 2.52 3.32 3.12 2.84 3.12 3.32 2.84 3.12 3.12 3.12 2.92 3.12
9 3.32 3.12 3.12 3.32 3.32 3.32 2.92 3.12 3.32 3.32 3.12 3.32 3.12 2.84 3.32

10 2.92 2.92 3.32 2.84 3.12 3.12 3.32 3.12 3.32 3.32 2.92 3.32 2.92 3.32 3.32
11 3.32 3.32 3.32 3.32 3.32 3.12 3.12 3.32 2.84 3.32 3.32 2.92 3.32 3.32 3.32
12 2.92 3.32 3.12 3.32 3.32 3.12 3.32 3.32 2.92 3.12 3.32 3.12 3.12 2.92 3.32
13 2.84 3.32 3.12 3.32 3.12 2.92 3.32 3.32 2.84 2.92 2.84 3.32 3.12 3.12 3.32
14 3.32 3.32 3.12 3.32 3.32 3.32 3.12 2.92 3.12 3.32 3.32 2.92 3.12 3.32 2.92
15 2.92 2.84 3.12 3.12 3.32 3.32 3.12 3.12 3.32 3.12 3.12 3.32 3.32 2.92 3.32

<E> 3.14 3.15 3.18 3.14 3.22 3.13 3.11 3.13 3.17 3.05 3.15 3.20 3.14 3.11 3.20
 

Так же для полученных 225 выборок энтропии Шеннона строилась матрица парного сравнения 
всех выборок энтропий от одного и того же испытуемого. Результат такого сравнения показал, что число 
совпадений k=102. Такое же число совпадений получается и для детерминированного хаоса (выборки, 
полученные на хаотическом генераторе чисел), такие выборки всегда демонстрируют 97-99% совпадений 
и имеют равномерное распределение, пример такой матрицы представлен в табл. 3, здесь число совпаде-
ний k=104.  
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Таблица 3 
 

Матрица парных сравнений модельной хаотической выборки (N=300), использовался критерия 
Вилкоксона (уровень значимости р<0.05, число совпадений k=104) 

 
 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 
1  0.72 0.72 0.56 0.51 0.13 0.17 0.89 0.35 0.60 0.79 0.34 0.96 0.22 0.74
2 0.72  1.00 0.83 0.74 0.26 0.33 0.63 0.56 0.85 0.55 0.57 0.71 0.40 0.98
3 0.72 1.00  0.83 0.72 0.23 0.30 0.62 0.57 0.85 0.52 0.56 0.69 0.37 0.98
4 0.56 0.83 0.83  0.89 0.34 0.44 0.48 0.70 0.98 0.38 0.72 0.55 0.49 0.80
5 0.51 0.74 0.72 0.89  0.42 0.53 0.38 0.80 0.87 0.34 0.83 0.45 0.57 0.71
6 0.13 0.26 0.23 0.34 0.42  0.88 0.11 0.57 0.33 0.05 0.56 0.14 0.80 0.23
7 0.17 0.33 0.30 0.44 0.53 0.88  0.14 0.69 0.44 0.09 0.68 0.18 0.92 0.30
8 0.89 0.63 0.62 0.48 0.38 0.11 0.14  0.29 0.52 0.91 0.30 0.93 0.14 0.64
9 0.35 0.56 0.57 0.70 0.80 0.57 0.69 0.29  0.71 0.23 0.98 0.32 0.77 0.55

10 0.60 0.85 0.85 0.98 0.87 0.33 0.44 0.52 0.71  0.41 0.71 0.57 0.46 0.83
11 0.79 0.55 0.52 0.38 0.34 0.05 0.09 0.91 0.23 0.41  0.25 0.84 0.14 0.56
12 0.34 0.57 0.56 0.72 0.83 0.56 0.68 0.30 0.98 0.71 0.25  0.35 0.75 0.57
13 0.96 0.71 0.69 0.55 0.45 0.14 0.18 0.93 0.32 0.57 0.84 0.35  0.19 0.72
14 0.22 0.40 0.37 0.49 0.57 0.80 0.92 0.14 0.77 0.46 0.14 0.75 0.19  0.35
15 0.74 0.98 0.98 0.80 0.71 0.23 0.30 0.64 0.55 0.83 0.56 0.57 0.72 0.35  

 
Эти результаты статистической проверки на нормальность распределения треморограмм испы-

туемых по критерию Шапиро-Уилка, демонстрируют не параметрический тип распределения. Поэтому 
для выявления различий показателей треморограмм испытуемых нами использовались методы не пара-
метрической статистики. Однако, энтропия Шеннона Е не дает столь существенных различий для повто-
ров измерения подряд от одного испытуемого и между двумя функциональными состояниями (тремор до 
холодового воздействия и после). 

Заключение. На основе проведенных исследований можно сделать вывод, что метод расчёта эн-
тропий Шеннона E может быть использован в оценке адаптивных изменений в системе регуляции тре-
мора, но он обладает слабой чувствительностью и с позиций стохастики может быть вообще не чувстви-
тельным. В результате построения матрицы парного сравнения для энтропии Шеннона можно сказать, 
что число совпадений пар выборок энтропии Шеннона в такой матриц такое же как и для детерминиро-
ванного хаоса, порядка 97-99 % пар совпадений. 

Метод расчёта матриц парных сравнений выборок треморограмм целесообразно использовать для 
оценки реакции системы регуляции тремора. Так как этот метод может уловить незначительные измене-
ния в параметрах гомеостаза. 
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Аннотация.  Использование информационно-коммуникационных технологий на принципе элек-
тромагнитных излучений стало неотъемлемой  частью современной жизни. Между тем, постоянное 
круглосуточное воздействие электромагнитных излучений на окружающую среду сформировало в обще-
стве определённое  беспокойство о возможном негативном их влиянии на здоровье человека. Многочис-
ленные публикации ученых по этому вопросу носят отчасти противоречивый характер. В Краснодарском 
крае этот вопрос не изучался. Целью нашей работы была оценка возможной взаимосвязи между удель-
ным количеством базовых станций  сотовой связи (количество единиц на 100 тысяч населения) и часто-
той болезней VI (G00-G99), VIII (H60-H95), IX (I00-I99) и XVII (Q00-Q99) классов среди взрослого насе-
ления (от 18 лет и старше). Анализировали данные официальной статистики о динамике численности 
базовых станций  и  заболеваемости населения всех 44-х муниципальных образований края за 2001-
2012 гг. Использовали регрессионный анализ, рассчитывали относительные риски и коэффициен-
ты корреляции Пирсона, сравнивая процент районов с прямой и обратной связью между удельным коли-
чеством базовых станций и уровнем заболеваемости. Найдена существенная связь между удельным ко-
личеством базовых станций  и частотой болезней VIII класса (RR=6,33;  r=0,924; р0,00001)  и болезней 
IX класса (RR=9,989; r=0,9786;  р<0,00001. По нашим данным, частота болезней VI и XVII  классов не 
связана с развитием инфраструктуры мобильной связи. 

Ключевые слова: базовые станции,  взрослое население, болезни VI, VIII, IX и XVII классов,  
регрессионный и корреляционный анализ. 
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Abstract. The use of the information and communication technologies on the principle of electromagnet-

ic radiation (EMR) is an integral part of modern life. Meanwhile, the constant day and night effects of EMR on 
the environment in the society formed a certain concern about the possible negative impact on their health. Nu-
merous publications of scientists on this issue are contradictory. In Krasnodar region, the issue has not been stu-
died. The purpose of this study was to evaluate the possible relationship between the specific number (CC) base 
stations (BS) cellular (number of units per 100 thousand population) and the frequency of diseases VI (G00-
G99), VIII (H60-H95), IX (I00-I99 ) and XVII (Q00-Q99) classes in the adult population (18 years and older). 
The authors analyzed the data of official statistics on the population dynamics of the BS and the morbidity of the 
population of the 44 municipalities of the region for the years 2001-2012. The authors used regression analysis, 
calculated relative (RR) risks and Pearson correlation coefficients, comparing the percentage of districts with 
forward and backward linkages between the Criminal Code of the BS and morbidity. It was found a significant 
link between the BS and the frequency of the Criminal Code of Class VIII disease (RR=6,33; r=0,924; 
r<0,00001) and disease of grade IX (RR=9,989; r=0,9786; p<0,00001). In authors’ data, the incidence of diseas-
es VI and XVII classes not associated with the development of mobile communication infrastructure. 

Key words: base stations, adults, diseases VI, VIII, IX and XVII classes, regression and correlation analysis. 
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Введение. Бурное развитие в последние два десятилетия мобильной связи (МС), стремительное 
расширение сети базовых станций (БС) для её обслуживания обусловили формирование нового посто-
янно действующего на окружающую среду и человека, быстро растущего 11 фактора малой интенсив-
ности – антропогенного электромагнитного фона, во много раз превышающего фон природный. Важно, 
что в отличие от многих других антропогенных загрязнителей, природа не обладает по отношению к не-
му самоочищающей способностью. Растёт беспокойство населения 6, 11, 13 и ученых 2, 7, 9 о воз-
можном вреде для здоровья использования мобильных телефонов (МТ) и проживания вблизи БС сотовой 
связи. 

Воздействию электромагнитных излучений (ЭМИ) МТ и БС на природу и организм человека по-
священа обширная и достаточно противоречивая по своим результатам литература. Так, многие исследо-
ватели 1, 2, 4, 7, 9, 12, 13 приводят данные о негативном воздействии ЭМИ БС на здоровье населения, 
другие, наоборот, считают, что ЭМИ от БС в допустимых пределах не влияет на здоровье людей 5, 6, 8, 10, 14, 15. 

 В 2012 году в Краснодарском крае  с его 5-милионным населением на каждого жителя было заре-
гистрировано более 2-х sim-карт. Количество БС за период с 2001-2012 гг. выросло почти в 35 раз, а сеть 
МТ обслуживало более 7500 БС 3. Между тем, исследований о влиянии БС на заболеваемость населе-
ния в крае не проводилось. 

Цель исследования. В ретроспективных исследованиях изучить влияние БС мобильной связи на 
распространенность среди взрослого населения Краснодарского края болезней VI, VIII, IX и XVII клас-
сов. 

Материалы и методы исследований. Материалом для работы служили сведения официальной 
статистики (ГБУЗ МИАЦ) об уровне заболеваемости взрослого населения (от 18 лет и старше) за период 
2001-2012 гг. в 44-х муниципальных образованиях края (всего около 4 млн. человек) болезнями VI, VIII, 
IX и XVII классов, и годовые отчеты Роспотребнадзора о количестве БС в каждом муниципальном обра-
зовании (далее – районе). Во всех районах края рассчитывали базисные темпы ежегодного прироста 
удельного количества базовых станций за период 2001-2012 гг. (за базу принят 2001 год) и показатели 
удельного количества (УК) БС в каждом районе края (единиц на 100 тыс. населения). Районы ранжиро-
вали по уровню темпов прироста БС, затем сформировали 3 равные группы районов: с низким, средним 
и высоким темпами прироста БС. С целью учета не только темпов прироста БС, но и, одновременно, их 
количества в каждой группе районов рассчитывали среднее УК БС, при этом было отмечено, что чем 
ниже темп прироста БС, тем выше их УК. Сопоставляли два массива данных по годам за период 2001-
2012 гг. в среднем по краю и по всем районам края в отдельности соответственно рангу темпов прироста 
в них УК БС.  

Для оценки значимости связи между УК БС и уровнем заболеваемости населения в каждом районе 
в отдельности рассчитывали коэффициенты корреляции Пирсона (ККП) с помощью стандартного пакета 
прикладных программ ПК Microsoft Exсel, а по группам районов в целом, использовали регрессионный 
анализ в технологии STATGR21. Релятивный (относительный) риск (RR) негативного воздействия ЭМИ 
БС рассчитывали, сравнивая процент районов с прямой и обратной связью между УК БС и уровнем за-
болеваемости. При этом число степеней свободы (df) принимали как n–2, а критический уровень значи-
мости статистической достоверности – при р≤0,05. 

Результаты и их обсуждение.  
1. Болезни VI класса.  
1.1. При анализе зависимости между УК БС и распространённостью болезней нервной системы у 

взрослого населения края в целом (1-я группа, УК БС=47,8) было показано, что в 22-х районах 
(50,0±7,5%) имеет место прямая связь, при этом в 13-ти из них (29,6±6,9%) она была статистически дос-
товерной, в том числе в 1-м (2,3%) очень сильной (ККП = 0,915), в 8-ми (18,2%) –сильной (ККП = от 
0,713 до 0,864) и в 4-х (9,1%) – средней силы (ККП = от 0,594 до 0,668).  

Столько же районов (50,0±7,5%) было с обратной связью с той лишь разницей, что статистически 
достоверную обратную связь нашли только в 7-ми районах (15,9±5,35%), из них в 2-х – сильную 
(ККП = -0,781 и -0,814), в 5-ти – средней силы (ККП = от -0,538 до -0,664).  
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Таблица 1 
 

Показатели зависимости между уровнем заболеваемости взрослого населения Краснодарского 
края  болезнями нервной системы (G00-G99) и удельным количеством базовых станций за период 

 с 2001 по 2012 гг. по группам районов 
 

№ 
гр. 

Районы края 
УК БС, 

2001-2012 гг. 

Результаты регрессионного  
анализа 

r R2,% ДУ,% 

1. Все районы края (n=44) 
47,8  

(3,98…130,6) 
0,476 22,66 90 

2. 
Районы с высоким  

темпом прироста БС (n=15) 
41,3 

 (1,5…119,3) 
0,274 7,49 90 

3. 
Районы со средним  

темпом прироста БС (n=15) 
49,9 

 (3,62…132,99) 
0,442 19,57 90 

4. 
Районы с низким  

темпом прироста БС (n=14) 
52,5 

 (7,02…140,2) 
0,497 24,69 90 

 
Примечание: УК БС – удельное количество БС на 100 тысяч населения; r –  коэффициент корреля-

ции линейной регрессии;    R2 – коэффициент детерминации; ДУ – доверительный уровень; * – уровень 
статистической достоверности (p0,05). 

 
1.2. В районах с высоким темпом прироста (2-я группа, УК БС=41,3) прямая связь между УК БС и 

частотой болезней нервной системы была отмечена в 46,7±12,9% (7 районов), а с обратной связью в 8-ми 
районах (53,3±12,9%). Районов со статистически достоверной прямой и обратной связью было поровну 
(по 26,7±11,4%), в том числе в районах с прямой связью ККП = от 0,598 до 0,84 и в районах с обратной 
связью ККП = от -0,555 до -0,814. В этой группе районов (табл. 1) заметной связи между УК БС и забо-
леваемостью не обнаружено: r=0,27; р=0,3895. 

1.3. В 3-ей группе прямая связь между УК БС и частотой болезней нервной системы найдена в 8-ми 
районах (53,3±12,9%), из них в 5-ти (33,33±12,1%) статистически достоверная (ККП = от 0,668 до 0,915). 
Между тем, в 7-ми районах (46,7±12,9) связь была обратной, из них в 3-х (20,0±10,3%) достоверной 
(ККП  = от -0,576 до -0,664). В целом по группе (табл. 1) различие несущественно и недостоверно: 
r = 0,4424; р = 0,1498). 

1.4. Результаты регрессионного анализа (табл. 1) свидетельствуют об отсутствии в 4-й группе рай-
онов прочной связи между УК БС и частотой болезней нервной системы: r = 0,4968; р = 0,1003. Так, из 
14-ти районов 4-й группы в 7-ми (50,0±7,5%) связь между УК БС и частотой болезней нервной системы 
была прямой, в том числе в 4-х (28,6%) достоверной (ККП = от 0,613 до 0,864). Столько же (50,0±7,5%) в 
этой группе было районов с обратной и недостоверной связью (ККП = от -0,06 до - 0,239).  

Таким образом, развитие сети БС в крае согласно нашим данным (табл. 1) существенного влияния 
на частоту болезней нервной системы не оказало: r=0,476; р=0,1177).  

2. Болезни VIII класса.  
При анализе связи между УК БС и уровнем заболеваемости взрослого населения края болезнями 

уха и сосцевидного отростка выявлена иная картина (табл. 2). 
2.1. Так, среди всех районов края (1-ая группа) в 86,36±5,17% случаев (38 районов) найдена пря-

мая зависимость частоты болезней VIII класса от степени развития сети БС, в частности от их удельного 
количества. Из этих 38 районов в 26-ти (59,1±7,41%) она была статистически достоверной, в том числе в 
1-м (2,27±2,27%) очень высокая (ККП=0,935), в 12-ти (27,27±6,7%) – высокая (ККП=от 0,711 до 0,878), в 
13-ти (29,5±6,9%) – средней силы (ККП=от 0,516 до 0,699). 
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Таблица 2 
 

Показатели зависимости между уровнем заболеваемости взрослого населения  
Краснодарского края болезнями уха и сосцевидного отростка (H60-H95) и удельным 

 количеством базовых станций за период с 2001 по 2012 гг. по группам районов 
 

№ 
гр. 

Районы края 
УК БС, 

2001-2012 
Результаты регрессионного анализа 

r R2,% ДУ,% 

1. Все районы края (n=44) 
47,8  

(3,98…130,6) 
0,924* 85,42 99 

2. 
Районы с высоким темпом 

 прироста БС (n=15) 
41,3  

(1,5…119,3) 
0,881* 77,55 99 

3. 
Районы со средним темпом 

 прироста  БС (n=15) 
49,9  

(3,62…132,99) 
0,913* 83,28 99 

4. 
Районы с низким темпом 

 прироста БС (n=14) 
52,5  

(7,02…140,2) 
0,912* 83,18 99 

 
Примечание: УК БС – удельное количество БС на 100 тысяч населения; 

r – коэффициент корреляции линейной регрессии; R2 – коэффициент детерминации; 
ДУ – доверительный уровень; * – уровень статистической достоверности (p0,001) 

 
Между тем, в 6-ти районах из 44-х (13,64±5,17%) связь была обратной недостоверной (ККП = от -0,08 

до -0,41).  
Сравнение частоты районов с прямой и обратной связью показало, что t=9,9; p<0,001; RR=6,33. Ре-

зультаты регрессионного анализа данных по группе в целом (табл. 2) также показали высокую степень 
их достоверности (r=0,924; р0,00001 при ДУ=99%). 

2.2. Среди 15-ти районов с высоким темпом прироста БС, но самым низким УК БС (в среднем 
41,3), в 12-ти из них (80,0±10,33) была отмечена прямая связь: в 7-ми (46,67±12,88%) статистически дос-
товерная, в том числе в 1-м (6,67±6,44%) – очень сильная (ККП=0,935), в 5-ти (33,33±12,17%) – сильная 
(ККП=от 0,711 до 0,878), в 1-м (6,67±6,44%) – средней силы (ККП=0,588).  

Обратная, но статистически недостоверная связь в этой группе отмечена только в 3-х районах 
(20,0±10,33%) из 15-ти. 

В этой группе также было значительно и статистически достоверно (t=4,11; p<0,01) больше рай-
онов с прямой связью, при этом RR=4,0. Коэффициент линейной регрессии в целом по группе (табл. 2): 
r=0,881; р=0,0002; ДУ=99%. 

2.3. В 3-ей группе со средним темпом прироста БС и удельным их количеством (49,9) в 14-ти рай-
онах (93,33±6,44%) найдена прямая связь между УК БС и распространенностью болезней уха и сосце-
видного отростка. Среди них в 9-ти районах (60,0±12,65%) связь была статистически достоверной, их 
них в 4-х – сильной (ККП=от 0,755 до 0,856) и в 5-ти – средней силы (ККП=от 0,626 до 0,699). Только в 
1-м районе из 15-ти (6,67±6,44%) была найдена очень слабой силы (ККП=-0,112) обратная связь.  

Результаты анализа показывают, что в этой группе районов с прямой зависимостью между уров-
нем болезней VIII класса и УК БС их было статистически достоверно больше, чем районов с обратной 
связью (t=9,5; p<0,001; RR=14,0), при этом в целом по группе (табл. 2): r=0,913; р=0,00001 при ДУ=99%.  

2.4. При анализе зависимости между уровнем заболеваемости населения болезнями уха и сосце-
видного отростка и УК БС в 4-ой группе районов (n=14) прямая связь найдена в 12-ти районах 
(85,7±9,36%), в том числе в 6-ти (42,86±13,23%) достоверная, из них в 3-х сильная (ККП=от 0,743 до 
0,844) и в 3-х (21,43±10,97) средней силы (ККП=от 0,64 до 0,69).  

Вместе с тем, в 2-х (14,3±9,36%) районах этой группы связь была обратная и не достоверная 
(ККП=-0,15 и -0,29).  

Как видно, и в этой группе было значительно больше районов с прямой связью между изучаемыми 
процессами нежели со связью обратной (t=5,39; p<0,001; RR=6,0), а в целом по группе (табл.2): r=0,912 и 
р=0,00001 при ДУ=99 %. 

Таким образом, работа показала, что между УК БС и частотой болезней уха и сосцевидного отро-
стка существует прямая связь, несколько менее выраженная среди районов с высоким темпом прироста 
БС, но и наименьшим их удельным количеством. 

3. Болезни IX класса.  
Обоснованный и особый интерес представлял анализ взаимосвязи между ростом сети БС и рас-

пространённостью в Краснодарском крае болезней системы кровообращения, обобщённый анализ кото-
рого по группам районов приведён в табл. 3. 
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3.1. Изучение этого вопроса применительно ко всему взрослому населению края (гр. 1) показало, 
что между УК БС и уровнем болезней системы кровообращения в 40 районах из всех 44-х (90,9±4,3%) 
имела место прямая связь. В 37-х районах (84,1±5,5%) эта связь отличалась статистической достоверно-
стью, из них в 6-ти районах (13,6±5,16%) очень сильной (ККП = от 0,917 до 0,977), в 20-ти (45,45±7,5%) 
– сильной (ККП = от 0,701 до 0,899) и в 11-ти (25,0±6,53%) – средней силы (ККП = от 0,545 до 0,695). 

Обратная связь была найдена только в 4-х (9,09±4,33%) из 44 районов, в том числе в 1-м 
(2,27±2,25%) она была средней силы статистической достоверности (ККП=-0,656).  

Сопоставление количества районов с прямой и обратной связью показало высокую статистически 
достоверную степень различия между ними: t=13,4; р<0,001; RR=9,989. Сравнение соотношения районов 
со статистически достоверной прямой и обратной связью показало, что t=11,2; р<0,001 в пользу прямой 
связи, при этом RR=34,1. 

Убедительны также и результаты регрессионного анализа (табл. 3) по группе в целом: r=0,9786; 
р=0,00001 при ДУ=99%. 

3.2. В районах с высоким темпом прироста БС и, одновременно с самым низким их удельным ко-
личеством (гр. 2) из 15-ти районов в 13-ти (86,7±8,76%) найдена прямая связь между УК БС и распро-
страненностью болезней системы кровообращения. При этом в 9-ти районах (60,0±12,65%) она оказалась 
достоверной, в том числе в 4-х (26,7 ±11,0%) очень тесной (ККП = от 0,917 до 0,977), в 4-х (26,7 ±11,0%) 
тесной (ККП = от 0,843 до 0,899) и в 1-м районе (6,7±6,4%) средней силы (ККП =0,675).  

Обратная связь между изучаемыми процессами была отмечена только в 2-х (13,3±8,76%) из 15-ти 
районов, из них в 1-м (6,7±6,43%) достоверная средней силы (ККП=-0,656). 

Соотношение районов с прямой и обратной связью в этой группе показало, что t=5,9; р<0,001; 
RR=6,5, а по результатам регрессионного анализа (табл. 3.): r=0,9301; р=0,00001 при ДУ=99%. 

 
Таблица 3 

 
Показатели зависимости между уровнем заболеваемости взрослого населения 

 Краснодарского края болезнями системы кровообращения (I00-I99) и удельным  
количеством базовых станций за период с 2001 по 2012 гг. по группам районов  

 

№ 
гр. 

Районы края 
УК БС, 

2001-2012 гг. 

Результаты 
регрессионного анализа 

r R2,% ДУ,% 
1. Все районы края (n=44) 47,8 (3,98…130,6) 0,98* 95,8 99 

2. 
Районы с высоким темпом 

прироста БС (n=15) 
41,3 (1,5…119,3) 0,93* 86,5 99 

3. 
Районы со средним темпом 

прироста БС (n=15) 
49,9 (3,62…132,99) 0,97* 94,5 99 

4. 
Районы с низким темпом  

прироста БС (n=14) 
52,5 (7,02…140,2) 0,96* 92,1 99 

 
Примечание: УК БС – удельное количество БС на 100 тысяч населения; 

r –  коэффициент корреляции линейной регрессии; R2 – коэффициент детерминации; 
ДУ – доверительный уровень; * – уровень статистической достоверности (p0,001). 

 
3.3. В группе районов со средними величинами темпов прироста БС и их удельным количеством 

(гр. 3) между УК БС и болезнями системы кровообращения в 14-ти районах из 15-ти (93,3±6,44%) зафик-
сирована прямая связь, при этом практически во всех случаях (в 13-ти районах, то есть в 86,7±8,76% слу-
чаев) подтверждённая статистически. В 1-м районе (6,67±6,43%) она была очень сильной (ККП=0,974), в 
10-ти (66,7±12,17%) сильной (ККП = от 0,701 до 0,899) и в 2-х (13,33±8,78%) средней силы (ККП = от 
0,577 до 0,591).  

Лишь в 1-м из 15-ти районов (6,67±6,43%) связь оказалась обратной, не достоверной (ККП=-0,284). Раз-
личие между районами с прямой и обратной связью статистически достоверно: t=9,5; р<0,001; RR=13,99, 
а по результатам регрессионного анализа (табл. 3) в целом по группе: r=0,9720; р=0,00001 при ДУ=99%.  

3.4. Группа районов с низким темпом прироста БС (гр. 4) отличается наибольшим их удельным 
количеством (в среднем 52,5 шт. на 100 тысяч населения). В этой группе из 14-ти районов в 13-ти 
(92,86±6,88%) связь между УК БС и частотой болезней системы кровообращения была прямой, в том 
числе в 12-ти (85,71±9,35%) – достоверная, из них в 1-м районе очень сильная (ККП=0,925), в 6-ти – 
сильная (ККП = от 0,731 до 0,883), в 5-ти – средней силы (ККП = от 0,596 до 0,695).  Обратная слабой 
силы связь (ККП=-0,277) отмечена из 14-ти районов этой группы только в 1-м районе (7,14±6,88%).  
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Различие в количестве районов с прямой и обратной связью было статистически достоверным: 
t=8,81; р<0,001; RR=13,0. Результаты регрессионного анализа (табл. 3) также свидетельствуют о высокой 
степени достоверности различия районов с прямой и обратной связью: r=0,9595; р=0,00001; ДУ=99%. 

Таким образом, распространённость болезней системы кровообращения во многом может быть 
связана с развитием сети БС, в особенности в районах со средним темпом их прироста и УК БС. 

4. Болезни XVII класса. 
Изучали также возможную связь между темпами прироста БС и их удельным количеством на 

100 тысяч населения и частотой врожденных аномалий (пороков развития),  деформаций и хромосомных 
нарушений взрослого населения края. 

4.1. Наиболее полные сведения о частоте болезней XVII класса за период с 2001 по 2012 гг. в до-
кументах краевой официальной статистики были представлены 43 районами края.  

Анализ материалов показал, что в 1-й группе среди всех 43 районов края в 21-м (48,84±7,62%) 
связь между УК БС и болезнями XVII класса была прямой, в том числе в 9-ти районах (20,93±6,2%) ста-
тистически достоверной, из них в 5-ти – сильной (ККП = от 0,7035 до 0,8074) и в 4-х – средней силы 
(ККП = от 0,599 до 0,684). 

Между тем, в остальных 22-х районах (51,16±7,62%) эта связь была обратной, в том числе в 2-х 
(4,65±3,21%) статистически достоверной средней силы (ККП = -0,507 и -0,642).  

Как видно, в крае отмечено несколько больше районов с обратной связью между анализируемыми 
процессами, однако различие оказалось не существенным и статистически недостоверным: t=-0,21; 
р>0,05; RR=-0,95. Результаты регрессионного анализа подтвердили отсутствие связи между УК БС и час-
тотой болезней XVII класса: r=-0,0093; р=0,9772 при ДУ=90%.  

 
Таблица 4 

 
Показатели зависимости между уровнем заболеваемости взрослого населения Краснодарского 

края врожденными аномалиями (пороками развития), деформациями и хромосомными  
нарушениями  (Q00-Q99) и удельным количеством базовых станций за период с 2001 по 2012 гг.  

по группам районов 
 

№ гр. Районы края 
УК БС, 

2001- 2012 гг. 

Результаты 
регрессионного анализа 

r R2,% ДУ,% 
1. Все районы края (n=43) 47,8 (3,98…130,6) -0,009 0,009 90 

2. 
Районы с высоким темпом 

прироста БС (n=15) 
41,3 (1,5…119,3) -0,007 0,005 90 

3. 
Районы со средним темпом 

прироста БС (n=15) 
49,9 (3,62…132,99) 0,432 18,66 90 

4. 
Районы с низким темпом 

 прироста БС (n=13) 
52,5 (7,02…140,2) -0,099 0,981 90 

 
Примечание: УК БС – удельное количество БС на 100 тысяч населения; 

r – коэффициент корреляции линейной регрессии;  R2 – коэффициент детерминации;  
ДУ – доверительный уровень; * – уровень статистической достоверности (p0,05) 

 
4.2. Во 2-й группе в 5-ти из 15-ти районов (33,3±12,17%) связь между УК БС и частотой болезней 

XVII класса была прямой, из них в 2-х (13,33±8,78%) – сильной и достоверной (ККП=0,739 и 0,783). Об-
ратная связь была найдена в 10-ти районах (66,67±12,17%), из них в 1-м (6,67±6,44%) достоверная сред-
ней силы (ККП=-0,642).  

Расчеты показали, что относительный риск обратной связи (RR) равен 2,0. Однако, несмотря на 2-
кратное преобладание в этой группе районов с обратной связью, различие оказалось статистически не-
достоверным: t=1,93; р>0,05. То же показали и результаты регрессионного анализа: r=-0,00674; р=0,9834 
при ДУ=90%. 

4.3. В группе районов со средним темпом прироста БС и средней величиной их удельного количе-
ства (гр. 3; n=15) в 10-ти случаях (66,67±12,17 %) связь между изучаемыми процессами была прямой, в 
том числе в 5-ти районах (33,3±12,17%) статистически достоверной. В 2-х из них она была сильной 
(ККП=0,744 и 0,788) и в 3-х средней силы (ККП=от 0,599 до 0,661). В остальных 5-ти районах 
(33,3±12,17%) связь была обратной и недостоверной. 

В этой группе районов относительный риск прямой связи RR=2,0.  Однако и в этой группе превос-
ходство районов с прямой связью оказалось недостоверным: t=1,93; р>0,05, что подтверждено (табл. 4) 
результатами регрессионного анализа: r=0,432; р=0,1608 при ДУ=90%. 
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4.4. В группе № 4 из 13-ти районов в 7-ми (53,8±13,83%) найдена прямая связь между УК БС и 
частотой болезней XVII класса, из них в 2-х районах – достоверная (ККП=0,663 и 0,753). В 6-ти районах 
этой группы (46,2±13,83%) обнаружена обратная статистически не достоверная связь.  

Как видно, различие в количестве районов с прямой и обратной связью в этой группе районов бы-
ло не существенным, при этом t=0,39; р>0,05; RR=1,16, а в целом по группе (табл. 4) r=-0,099; р=0,7594 
при ДУ=90%. 

Таким образом, темпы прироста в районах края БС и величина их удельного количества не нашли 
своего отражения в частоте болезней XVII класса. 

Выводы. 
Проведено изучение возможного влияния развития сети БС в Краснодарском крае на частоту у 

взрослого населения болезней нервной системы, уха и сосцевидного отростка, системы кровообращения 
и врожденных аномалий (пороков развития), деформаций и хромосомных нарушений, в результате кото-
рых установлено: 

1. частота болезней нервной системы, а также распространённость врожденных аномалий (поро-
ков развития), деформаций и хромосомных нарушений, по нашим данным, не связаны с удельным коли-
чеством базовых станций и темпами развития сотовой инфраструктуры; 

2. распространённость болезней уха и сосцевидного отростка и болезней системы кровообраще-
ния, несмотря на неучтенные факторы, предположительно, имеют определённую связь с темпами разви-
тия сети базовых станций и их удельным количеством.  
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ВЛИЯНИЕ КОСМИЧЕСКИХ ФАКТОРОВ НА ФОРМИРОВАНИЕ ПОЛА ЧЕЛОВЕКА 
 И ФЕНОМЕН ЖЕНСКОГО СПОРТА  

 
Т.С. СОБОЛЕВА, Д.В. СОБОЛЕВ 

 
Воронежский государственный университет инженерных технологий 
пр. Революции, 19, г. Воронеж, Воронежская область, Россия, 394036 

 
Аннотация. В настоящее время в обществе сформировалась острая проблема: феминизация мужчин 

и маскулинизация женщин. Она проявилась на всех уровнях: социальном, психологическом и морфофунк-
циональном, искажая принципы формирования многокомпонентных признаков пола у человека. Ярким 
проявлением маскулинизация женщин является современный женский спорт, где спортсменки покорили 
мужские виды спорта: тяжелую атлетику, бокс, большинство видов спортивной борьбы, прыжки с шестом, 
водное поло, футбол, хоккей, прыжки с трамплина на лыжах, бег на средние дистанции, марафон, метание 
молота. Однако до сих пор так и не изучены причины выраженной трансформации признаков пола у муж-
чин и женщин в настоящее время. Хотя известно, что в Космосе имеют место проявления могучей перио-
дичности геокосмических циклов, связанных с воздействием на организм человека в пренатальный период 
развития ведущих космических факторов: возмущенности геомагнитного поля, межпланетного и солнечно-
го магнитного поля, гравитации, солнечной активности. Эти условия природной среды обитания человека 
влияют на темпы роста и развития в его раннем эмбриогенезе и постнатальном онтогенезе. По-видимому, 
именно они могут оказывать трансформирующее воздействие во внутриутробном периоде на развитие со-
ставляющих пола человека в постнатальном онтогенезе. Результаты многолетних исследований доказали, 
что не только многолетние изменения этих факторов на этапах раннего пренатального развития влияют на 
свойства организма, но и даже более кратковременные их вариации на разных этапах онтогенеза – гамето-
генеза, оплодотворения, отдельных стадий беременности и рождения. Гены сами по себе не гарантируют 
гормональный пол будущего человека. Для этого важен у внутриутробного ребенка пренатальный уровень 
андрогенов. Именно с ним связана половая дифференцировка головного мозга во внутриутробный период 
развития человека, которая в постнатальном периоде и регулирует формирование искаженного пола, т.е. 
маскулинных женщин и фемининных мужчин. Причем каков бы ни был генетический пол эмбриона в пре-
натальном и постнатальном онтогенезе ребенок будет формироваться мальчиком только в присутствии 
мужских половых гормонов, и девочкой – только при их отсутствии. Именно андрогены определяют фак-
торы пренатальной половой дифференцировкой мозга, которая формирует после рождения полоролевое 
поведение человека: мужчина и женщина. 

Ключевые слова: космические факторы, гормональный пол, женский спорт, маскулинизация, 
феминизация. 
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Abstract. Currently, the society has formed an acute problem: the feminization of men and masculiniza-

tion of women. The problem is manifested on all levels: social, psychological and morphological, distorting the 
principles of formation of multicomponent sex in humans. A vivid manifestation of the masculinization of wom-
en is a modern women's sport, where athletes won the men's sports: weightlifting, boxing, most forms of wres-
tling, pole vaulting, water polo, football, hockey, ski jumping, skiing, running middle-distance, marathon, ham-
mer throw. So far, however, causes a pronounced transformation of gender in men and women currently and not 
understood. Although, it is known that in the Cosmos there are manifestations of powerful geocosmic periodicity 
of cycles associated with the impact on the human body in prenatal period of development leading space factors 
(CF): the perturbation of the geomagnetic field, the interplanetary and solar magnetic fields, gravity, solar activi-
ty. These conditions of the natural environment affect growth and development in early embryogenesis and post-
natal ontogenesis. Apparently, they can have a transformational impact in utero on the development of compo-
nents the person's gender in postnatal ontogenesis. The results of many years of research have proven that not 
only long-term changes in CF on the early stages of prenatal development affect the properties of the organism, 
but even more short-term variations at different stages of ontogenesis – gametogenesis, fertilization, stages of 
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pregnancy and birth. Genes alone do not guarantee the hormonal sex of a person. This is important for the pre-
natal child prenatal androgen level. This level is associated with sexual differentiation of the brain limbed in the 
prenatal period of human development that in the postnatal period regulates the formation of distorted sex, i.e. 
masculine women and feminine men. Moreover, whatever the genetic sex of the embryo in the prenatal and 
postnatal ontogenesis, the child will form a boy only in the presence of male sex hormones, and girl – only in 
their absence. The androgens are the key factors of prenatal sexual differentiation of the brain, which forms after 
the birth gender role human behavior: man and woman. 

Key words: space factors (SF), sex, gender, women's sport, masculinization, feminization. 
 
В настоящее время в цивилизованных странах современного мира явно проявляются признаки на-

рушения устоявшегося старого порядка: феминизация мужчин и маскулинизация женщин. Наступающий 
активный феминизм, собравший в своих рядах женщин с выраженной маскулинизацией психики, попи-
рает большинство мужских идей и принципов, созданных достойными представителями мужского рода, 
в том числе в спорте [4, 19, 31].  

В этой связи ярким проявлением наступающего феминизма стало возрождение более ста лет назад 
современного женского спорта. Мужчины запрещали участие женщин в Олимпийском спорте, против 
этого выступал также его основатель – барон Пьер де Кубертен [15].  

Однако, по свидетельству Т.С. Соболевой и соавт. [31], начиная с конца прошлого века, маску-
линные женщины все более и более проявляли в женском спорте свою наступательную активность, сме-
тая рубежи мужских запретов, осваивая и утверждаясь на территории мужских видов спорта.  

И.А. Грец [15] констатирует, что во многих видах элитного женского спорта олимпийские рекор-
ды приблизились к мужским. Начиная с 70-80-х годов прошлого века при использовании особенностей 
темперамента, свойственного мужчинам, и определяющего их повышенную двигательную активность, 
спортсменки помимо приемлемых для женщин видов, покорили и сугубо мужские виды: тяжелую атле-
тику, бокс, большинство видов спортивной борьбы, прыжки с шестом, водное поло, футбол, хоккей, 
прыжки с трамплина на лыжах, бег на средние дистанции, марафон, метание молота.  

О.Д. Волчек [12], ссылаясь на исследования иностранных авторов, также отмечает усиление мас-
кулинности молодых женщин в спорте, которое наиболее ярко проявляется в прогрессе их спортивных 
результатов. Автор свидетельствует, что ученые Оксфордского университета Великобритании, далекие 
от женского спорта, заметили возрастание результатов современных спортсменок в беге на сто метров. 
Мало того, они особенно подчеркнули свое перспективное предположение о постепенном сближение 
женских рекордов в сравнении с рекордами мужчин на годы начала Олимпийских игр (1928 год). По 
мнению английских ученых, если такая тенденция сохранится, то женщины будут бегать стометровку 
быстрее мужчин уже через 150 лет. А так ли это? 

С нашей точки зрения, вряд ли такое возможно, поскольку для этого необходимы морфофункцио-
нальные предпосылки, т.е. спортсменка должна стать мужчиной. Например, в 60-70 годы 20-го столетия 
немецкая спортсменка Хайди Кригер при неконтролируемом приеме огромных доз мужских половых 
гормонов, как допингов, стала мужчиной и вынуждена была сменить пол на мужской.  

Разрушив старые устои взаимоотношения полов, противоречивый социум до сих пор так и не соз-
дал новые принципы. Поэтому в ограниченном пространстве социальной жизни предприимчивые маску-
линные женщины, обладая напористостью и скоростью, быстро вскарабкались на все мужские вершины 
во власти, в финансах, в бизнесе. Спорт не является исключением [4].  

Союз мужчины и женщины, который традиционно зовется браком, повсеместно начал рушиться, в 
том числе и у спортсменок [31]. На смену классическому разнополому браку приходит извращенный 
брак двух гомосексуалистов на фоне их возросшего числа в социуме. Причем вводятся законы, которые 
утверждают их брачные права и право усыновлять детей.  

Таким образом, на этом фоне за тридцать-сорок лет до конца 20-го века сформировалась в обще-
стве острая проблема: феминизация мужчин и маскулинизация женщин. Она проявилась на всех уров-
нях: социальном, психологическом и морфофункциональном, искажая принципы многокомпонентности 
признаков пола у человека.  

Возможность углубленного выяснения половых различий для приближения к цели исследования 
проблем женского спорта реальна лишь при изучении механизмов формирования пола у человека, в пер-
вую очередь психологического. А между тем, до сих пор в поисках любви и сострадания люди стремятся 
найти в современной женщине признаки женственности, доброты и отзывчивости. Издавна в обществе 
имела место устоявшаяся оценка поведения человека: мужчины и женщины. При этом долгое время в 
социуме присутствовал портрет женственной женщины, как идеала.  

В этой связи идеальная женщина (стереотип фемининность) – это носительница большой теплоты 
чувств, чуткости, сердечности, мягкости, отзывчивости, доброты, приверженности к домашнему очагу. 
Она – неагрессивная, слабая, зависимая, пассивная, мягкая, ориентированная на других, эмоциональная, 
конформная, робкая, застенчивая, боязливая, сентиментальная, мечтательная [4, 31].  
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Н.Н. Попова [28] свидетельствует, что антиподом ее является маскулинная (эмансипированная), 
подобная мужчине, женщина. Она представляет себя уверенной, активной, самостоятельной, независи-
мой от партнера, ведущей, а не ведомой. Она более интровертирована, самодостаточна, с развитым чув-
ством самоконтроля и саморегуляции, уравновешенная, больше думающая, нежели чувствующая. Она 
проявляет себя агрессивной, доминантной, оказывающей влияние на других, властной в социальном 
взаимодействии с другими людьми, преодолевающей препятствия, ориентированной на достижения и 
высокий социальный статус.  

В этой связи особенно актуальными становятся результаты научного психологического исследо-
вания, проведенного еще в начале ХХ века (1903 году) австрийским врачом Отто Вейнингером [8]. Ав-
тор свидетельствует: «Разве не бросается в глаза, что стремление к женской эмансипации в мировой 
истории появляется, как кажется, через определенные одинаковые промежутки времени? В Х веке, в 
XV и XVI веке, и теперь в XIX и XX, по всем признакам, было больше эмансипированных женщин, а жен-
ское движение сильнее, чем в промежуточные эпохи. Тот факт, что в известные времена больше, чем 
обычно, рождается мужественных женщин, требует дополнения с другой стороны, т.е. что в эту же 
эпоху появляется на свет больше женственных мужчин».  

Высказанное более ста лет назад, подтверждает в настоящем существование пока необъяснимой 
новой тенденции в современном мире: трансверсии пола. Размыты прежние четкие понятия «феминин-
ность – женственность» и «маскулинность – мужественность». В этой связи Отто Вейнингер утверждал: 
«А что же касается эмансипированных женщин, то относительно них можно сказать следующее: 
только мужчина, заключенный в них, хочет эмансипироваться». 

Ярким проявлением трансформации составляющих пола является искажение у современных жен-
щин не только характеристики психологического пола, но и соматического. Так, Н.С. Хоч [34] изучался 
характер межпоколенных соматических различий у женщин и сопряженных с ними психологических 
различий у женщин. Причем особо необходимо подчеркнуть, что их различия по возрасту (годам рожде-
ния) составляли всего лишь 20-25 лет. Автор изучала полозависимые показатели (антропологические и 
психологические) у 220 российских женщин, представляющих два возрастных поколения: 50 человек из 
них были в возрасте от 40 до 50 лет, а 170 человек – в возрасте от 17 до 24 лет.  

Результаты исследования красноречиво свидетельствуют о том, что в старшей группе обследуе-
мых 2/3 женщин (65%) имели гинекоморфное (женственное) и только 1/3 женщин (35%) имели мезо-
морфное (мужеподобное) телосложение. Причем у большинства из обследованных женщин преобладали 
женственные психологические компоненты пола (78%).  

Тогда как среди подавляющего большинства женщин молодого поколения зафиксированы преоб-
ладание мужского соматотипа, а также разные варианты психологической андрогинии. В то же время 
фемининные качества характера отмечены лишь у 1/5 (18%) из них. Но главное, что усиление психоло-
гических маскулинных качеств в группе молодых женщин в большинстве сочеталось с мезоморфным 
(мужеподобным) телосложением (в основном – за счет уменьшения тазовых размеров).  

Результаты исследований автора позволяет сделать вывод о том, что за очень короткое время (все-
го 20-25 лет) между рождением старшего и последующего более молодого поколения, созрели в женской 
популяции факторы, демонстрирующие отчетливое усиление телесных и психологических компонентов 
маскулинности у женщин под влиянием каких-то очень мощных стимулов.  

Данное исследование позволяет сделать важное заключение о том, что в молодом поколении 
женщин вызрел диссонанс существующих законов полового диморфизма, который демонстрирует от-
четливое усиление телесных и психологических компонентов маскулинности у женщин и фемининности 
у мужчин.  

О соматической трансформации признаков пола утверждает, на примере исследования сибирской 
субпопуляции, М.М. Колокольцев [25]. Автором установлено, при исследовании соматотипов по индексу 
Таннера у девушек и юношей Прибайкалья, усиление признаков морфологической маскулинизации. Так, 
более 60% иркутских девушек-студенток были отнесены к мезоморфным (мужским) типам половой кон-
ституции. Причем выраженная соматическая маскулинизация девушек (инверсия полового диморфизма) 
выявлена у 30,3% исследуемого контингента иркутских студенток.  

 А.С Пуликов и соавт. [29], изучавшие морфологические характеристики современных юношей, 
констатировали трансформацию мужского телосложения в женскую сторону. Причем среди обследован-
ных юношей только половина имела мезоморфный (маскулинный) тип по сравнению с предшествующи-
ми поколениями.  

 Е.Н. Шарайкина [36] выявила в популяции сибирских девушек нарастание тенденции формирова-
ния мужского соматотипа, т.е. морфологической маскулинизации. Важно, что такая трансформация фи-
зической составляющей женского пола произошла всего за 10-ть календарных лет (с 1995 по 2004 годы 
рождения). На этом фоне в популяции юношей Красноярского региона зарегистрировано нарастание фе-
мининных признаков пола: в 39,02% случаев у юношей выявлен гинекоморфный (женский) соматиче-
ский тип по индексу Таннера. Наиболее показательным признаком феминизации современных мужчин 
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является уменьшение среди них юношей мускульного (мужского) соматотипа, который, как известно, 
формируется только при высоком пренатальном уровне тестостерона.  

Глобальная тенденция маскулинизации женщин в современном мире привела к негативным соци-
альным явлениям в обществе. В настоящем криминалисты констатируют устойчивую связь маскулинно-
го поведения женщин с их преступным поведением [23]. В целом отмечается, что с 1998 по 2002 годы 
удельный вес женщин, совершивших преступления, постоянно возрастал, а мужчин – снижался. Все это 
свидетельствует о трансформации у части современных женщин полоролевого поведения в мужскую 
сторону, т.е. идет видимый процесс маскулинизации психики в женской популяции.  

При этом криминалисты предупреждают о том, что все еще продолжается негативная тенденция 
усугубления маскулинизации женской преступности, который выражается в сохранении большой доли 
участия женщин в совершении преступлений насильственного характера, свойственного мужской пси-
хике. Подтверждением усиления агрессивности и силовой активности, как и в женском спорте, является 
рост числа женщин, возглавляющих смешанные по полу банды и совершивших особо тяжкие преступле-
ния. Причем в структуре современной женской преступности доминируют преступления с элементами 
физической агрессии, что свойственно также силовым видам женского спорта (борьба и бокс) [31].  

 Как известно, агрессия – это только одно из проявления влияния тестостерона (самого активного 
полового мужского гормона) на головной мозг, хотя есть и другие психические признаки – доминирова-
ние, уверенность, энергичность. И главное, что все они – залог социального успеха. Прирожденные ли-
деры независимо от пола всегда обладают более высоким уровнем тестостерона в крови. В настоящее 
время именно такие качества характера присущи женщинам с маскулинизацией психики.  

Именно они занимают бывшее ранее мужское пространство в профессии (элитные спортсменки, 
летчики, космонавты, следователи в уголовном розыске, генералы в армии и адмиралы на флоте, прези-
денты, госсекретари, министры, премьер-министры и министры, особо министры обороны, руководители 
крупных и мелких компаний) [4, 31].  

 На фоне маскулинизации женщин происходит явная феминизация мужчин за счет трансформации 
у них гормонального пола. Так В. Базарный [3], опираясь на результаты зарубежных исследований, сви-
детельствует, что причиной такого явления является снижение уровня тестостерона в крови молодых 
людей. По мнению автора, содержание тестостерона к концу XX века резко уменьшилось и составило 
всего 50% от возрастной нормы предшествующего поколения. Мало того, ожидается, что будущие поко-
ления мужчин будут иметь потенцию ниже, чем современные мужчины. 

Об этом свидетельствуют ведущие сибирские ученые: В.П. Казначеев, А.В. Трофимов, которые с 
искренней озабоченностью говорят о том, что на планете Земля происходит видимое истощение репро-
дуктивного материала, как у мужчин, так и у женщин [22].  

Обсуждая сформированный в социуме за двадцатое столетие процесс: маскулинизация женщин и 
феминизация мужчин, вновь обращаемся к Отто Вейнингеру [8]. Автор свидетельствует о том, что «имеет 
место проявления могучей периодичности, благодаря которой в это время с чрезвычайной правильностью 
появляется на свет больше гермафродитов, больше переходных форм, чем в промежуточные эпохи».  

Что же это за периодичность, которой подчиняется все на Земле? Плеяда ученых – космистов со-
временности: А.Л. Чижевский [35], В.И Вернадский [9], Н.А. Козырев [24], В.П. Казначеев [22], 
А.В.Трофимов [22], А.А. Яшин [37], Пьер Тейяр де Шарден [32] А.П. Дубров [18], Б.А. Никитюк [27], 
Н.А. Агаджанян [2], на основании результатов своих исследований утверждают, что ЧЕЛОВЕК есть 
КОСМОЗЕМНАЯ сущность, жизнь которой тесно связана с ритмами Космоса и планеты Земля, и глав-
ное, зависит от них. В этой связи в современной науке о Человеке должна формироваться потребность 
ученых в ее космизации, поскольку до сих пор так и не найдены причины происходящей глобальной пе-
рестройки составляющих пола современного человека, в первую очередь гормонального [1, 2, 7, 12, 13, 
16, 17, 20, 22, 26, 33].  

В поиске причин трансформации характеристик пола в современной популяции необходимо обра-
титься к глобальным, воздействиям на живые организмы. И в первую очередь это касается ведущих кос-
мических факторов (КФ) среды обитания человека, таких, как возмущенность геомагнитного поля, меж-
планетное и солнечное магнитное поле, гравитация, солнечная активность. В этой связи необходимо об-
ратиться к накопленным в настоящее время знаниям о влиянии мощных космических факторов на плане-
ту Земля и всю Живую материю, заселяющую её [5, 6, 10, 11, 18, 21, 27, 30, 32, 35, 37].  

Выявлено, что в магнитовозмущенных условиях возрастает тотальная синхронизация электриче-
ской активности мозга по данным ЭЭГ, прежде всего, во фронтальном и центральном регионах мозга. 
Путем одновременных измерений установлено, что биологические токи сердца и мозга у большинства 
испытуемых имеют высокую степень когерентности со структурой колебаний геомагнитного поля [16, 
18, 21].  

Установлено, что временную организацию биологических систем следует характеризовать не 
столько суточным периодом, сколько целым набором различных периодов с продолжительностью от 
минут до многих лет. Они делятся на эндогенные и экзогенные ритмы [6, 7, 9, 11, 32, 35, 37].  
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Результаты многолетних исследований доказали, что не только многолетние изменения КФ на 
этапах раннего пренатального развития влияют на свойства организма, но и более кратковременные их 
вариации на ранних этапах онтогенеза – гаметогенеза, оплодотворения, отдельных стадий беременности 
и рождения. Ряд авторов указывает на то, что половые клетки и процессы гаметогенеза чрезвычайно чув-
ствительны к факторам окружающей среды [1, 2, 5, 7, 12, 13, 17, 18, 20, 26, 27, 30].  

Согласно исследованиям Н.И. Хорсевой [33], в период беременности в срок 3-11 недель зародыш 
человека особенно подвержен влиянию факторов внешней среды, в первую очередь флуктуации показа-
телей геокосмических факторов. Показано, что гелиокосмические воздействия в эти периоды могут ме-
нять течение постнатального периода.  

Момент зачатия по праву считается самым важным для параметров будущего организма [1, 2, 6, 7, 
12, 13, 15-17, 19, 21, 23, 25, 32, 34]. Причем, по мнению, О.Д. Волчек [11, 12], к этому моменту преиму-
щество получают половые клетки с генотипом, оптимально адаптированным к условиям окружающей 
внешней среды, а вариации солнечной и геомагнитной активности являются информационным сигналом 
относительно вероятных экологических изменений в среде обитания живых организмов.  

Известно, что в биологических системах эти колебания контролируются специальными структу-
рами. Важнейшим элементом в них является «водитель ритма» (пейсмекер) – «задающий генератор», 
своими ритмическими сигналами упорядочивающий осцилляции данной подсистемы или органа. Для 
суточной ритмики организма человека роль пейсмейкера выполняет особый элемент центральной нерв-
ной системы мозга – супрахиазматичесие ядра, находящиеся в промежуточном мозге. В деятельности 
этой управляющей системы более высокого ранга важнейшая роль принадлежит шишковидной железе – 
эпифизу, которая также является главной структурой промежуточного мозга [5-7, 10, 11, 14, 26, 30, 37].  

А.Л. Чижевский [35] в своих исследованиях доказал, что внешним проявлением воздействия кос-
мических факторов являются биологические ритмы, в первую очередь на надорганизменном уровне: пе-
риодические изменения численности популяций, эпидемии, охватывающих обширные территории. Рит-
мика, обусловленная автоколебаниями на уровне систем организмов, занимает обычно диапазон макро-
ритмов [30, 32, 35, 37].  

Несмотря на многочисленные исследования, все же недостаточно изучены зависимости процессов 
гаметогенеза и эмбриогенеза человека от воздействия космофизических факторов [12, 20, 22, 26, 33]. Ге-
ны сами по себе не гарантируют гормональный пол будущего человека. Для этого очень важен у внутри-
утробного ребенка пренатальный уровень андрогенов. Именно с этим связана половая дифференцировка 
головного мозга во внутриутробный период развития человека, которая в постнатальном периоде и регу-
лирует формирование маскулинных женщин и фемининных мужчин. Причем каков бы ни был генетиче-
ский пол эмбриона, в пренатальном и постнатальном периоде ребенок будет мальчиком только в присут-
ствии мужских гормонов, и девочкой – только при отсутствии андрогенов, что определяется пренаталь-
ной половой дифференцировкой головного мозга [2, 13, 31].  

Таким образом, если существует современная проблема маскулинизации психики у женщин и фе-
минизации у мужчин, то можно говорить о том, что у девочек еще пренатально имеет место по-
вышенный уровень андрогенов (внутриутробная гиперандрогения), который и влияет на половую диф-
ференцировку головного мозга по мужскому типу. У мальчиков, напротив, не хватает достаточного 
уровня андрогенов, которые смогут сформировать у них половую дифференцировку головного мозга как 
у мужчины.  

Таким образом, остается до конца не выясненным один вопрос: «Как воздействие космических 
факторов может повлиять на внутриутробное формирование пола, а именно формирование внутриут-
робной гиперандрогении у девочек и внутриутробной гипоандрогении у мальчиков, влияющих на поло-
вую дифференцировку головного мозга?».  

Можно только предположить, что у женских плодов происходит активизация коры надпочечников 
на воздействие стрессорных факторов, в результате которой усиливается синтез и последующий выброс 
андрогенов, тогда как у мужских плодов происходит гормональная инактивация функций яичек в ре-
зультате воздействия какого-то угнетающего фактора, снижающего синтез и выброс андрогенов.  

Хотя возможно, что за видимой земной причиной трансформации признаков пола у человека лежит 
невидимая, глобальная, космического уровня причина. Например, с нашей точки зрения, не исключено, что 
КФ своим воздействием саморегулирует на Земле рождаемость и ограничивают прогрессивное увеличение 
населения планеты.  

При этом, с нашей точки зрения, включается активность факторов, регулирующих рождаемость 
людей на Земле. Так известно, что и у маскулинных женщин, и у фемининных мужчин имеется проблема 
с репродуктивным здоровьем, приводящая к гормональному бесплодию. Причем мужчины в этом отно-
шении более ранимы, поскольку известно, что у мужчин и женщин существуют различия в восприимчи-
вости к КФ [1, 5, 6, 12].  

На примере исследований качеств стрессоустойчивости у половых индивидуумов в популяции, 
выяснилось, что наиболее подверженными влиянию магнитных бурь оказались мужчины, в сравнении с 
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женщинами [5, 7, 10, 12, 16, 20, 27, 30]. Эта особенность, видимо, закладывается в генотип человека и 
активизируется под влиянием КФ в глобальные (вековые) моменты развития человечества, которые яв-
ляются переходными. 

Такую возможность предполагает О.Д. Волчек [11]. Автор считает, что повторяющаяся периодич-
ность геофизических процессов может отразиться на каком-то этапе эволюции в генотипической памяти 
вида. Скорее всего, предполагаемые изменения закрепляются в дальнейшем в эволюционной программе 
развития живых организмов под влияние космических факторов, в частности под влиянием типичных 
планетных констелляций. Именно они, скорее всего, зафиксировались в ходе эволюции в генетической 
памяти живых организмов. Об этом говорят и другие авторы [18, 21, 22, 27].  

 Э.С. Горшков и соавт. [14] утверждают, что немалую роль в этом играют и гравитационные флук-
туации, которые также могут служить информационным сигналом для живых систем.  

Доказано, что на всех уровнях иерархии биосистем – от физико-химического до биосферного – 
выявляются эффекты воздействия на них космических факторов [5-7, 10-12, 16, 17, 21, 26, 35].  

Причем взаимодействие космических ритмов и ритмов организма человека, по мнению основателя 
научной гелиобиологии А.Л. Чижевского [35], доказано на многочисленном статистическом материале. 
Автор доказал, что наиболее тесно связаны ритмы психической возбудимости живых систем с 11-летним 
циклом солнечной активности.  

Об этом же еще в начале XX века говорил, В.М. Бехтерев: «…существует известное соотноше-
ние между поведением больших коллективов на земле и состоянием нашего животворящего светила – 
Солнца… Ясно, что судьба человечества стоит в связи со всей Вселенной».  
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Аннотация. Высокая распространенность патологии верхних отделов пищеварительного тракта 
среди детского населения является важной и актуальной социальной и медицинской проблемой.  Посто-
янно в РФ растёт число детей с хроническими воспалительными заболеваниями органов пищеварения. 
Патология верхних отделов пищеварительного тракта очень часто начинаются в дошкольном и школь-
ном возрасте. Распространённость детей с патологией верхних отделов пищеварительного тракта, осо-
бенности течения, высокий риск ранней инвалидизации, среди которых центральное место занимает  
гастродуоденальная патология, актуальная проблема наших дней. Все это делает актуальным научные 
разработки в плане поиска наиболее эффективных мер диагностики,  этиотропной и патогенетически 
обоснованной терапии, реабилитации и профилактики этой распространенной патологии. Можно отме-
тить, что хронический гастродуоденит крайне редко встречается в виде монозаболевания. Изменения со 
стороны гуморального и клеточного звеньев иммунитета могут способствовать переходу заболевания в 
неблагоприятные или осложненные варианты.  В статье рассматриваются этиология и патогенез, пато-
морфоз, диагностика и современные методы лечения данной патологии. Описывается течение заболева-
ния и его особенности при сопутствующей патологии. 

Статья содержит данные литературных источников и результаты исследований ряда авторов по 
особенностям течения патологии гастродуоденальной зоны у детей. Анализируется роль этиологических, 
провокационных факторов и сопутствующей патологии на течении хронического гастродуоденита. 

Ключевые слова: гастродуоденит, особенности, нейровегетативные нарушения, патоморфоз, 
клиника, лечение. 

 
THE PECULIARITIES OF CHRONIC GASTRODUODENITIS IN CHILDREN 

(literature review) 
 

A.V. VOROBIYOVA 
  

Tula State University, Medical Institute, Boldin str., 128, Tula, Russia, 300028 
   

Abstract. High prevalence of the upper section digestive tract pathology among children is an important 
and actual social and medical problem. Constantly the number of children with chronic inflammatory diseases of 
the digestive system is growing. The upper section digestive tract pathology begins in preschool and school age 
very often. The prevalence of children with the upper section digestive tract pathology, the characteristics of the 
course, the high risk of the early disability, among which the gastro-duodenal pathology is the central place, it is 
the actual problem of the day.  

It actualizes scientific development in searching the most effective diagnostic measures, etiotropic and 
pathogenetically substantiated therapy, rehabilitation and prophylaxis of this common pathology actual. The au-
thor notes that chronic gastro-duodenitis is extremely rare in the form of mono-disease. Humoral and cellular 
immunity links changes contribute to transition of the disease to unfavorable or complicated variants. The article 
considers etiology, pathogenesis, diagnostics and modern treatment methods of this pathology. It describes 
course and characteristics of the disease at concurrent pathology. 

The article contains the data references and some authors’ research results on characteristics of the course 
of children gastro-duodenal pathology. It analyzes the role of etiological provocative factors and concurrent pa-
thology on the course of chronic gastro-duodenitis. 

Key words: gastro-duodenitis, characteristics, neurovegetative disorders, pathomorphosis, clinic, treatment. 
 
В последние годы в Российской Федерации и в зарубежных странах продолжает сохраняться ус-

тойчивая тенденция к росту числа детей, больных хроническими воспалительными заболеваниями орга-
нами гастродуоденальной зоны. Это делает особенно актуальной проблему этиопатогенеза, диагностики, 
клиники, лечения детей с хроническими гастритами, гастродуоденитами, язвенной болезнью желудка, 
двенадцатиперстной кишки [2, 13]. 
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Гастроэнтерологическая патология, в том числе хронические заболевания верхних отделов пище-
варительного тракта (ВОПТ) у детей, представляют серьезную медико-социальную проблему ввиду их 
высокой распространенности, особенностей течения и высокого риска ранней инвалидизации [18]. Все 
это делает актуальным научные разработки в плане поиска наиболее эффективных мер диагностики, 
 этиотропной и патогенетически обоснованной терапии, реабилитации и профилактики этой распростра-
ненной патологии [2, 15]. 

В последнее десятилетие имеет место не только отсутствие тенденции к снижению распростра-
ненности патологии ВОПТ у детей, но и отмечается ее неуклонный рост [2, 9]. По данным различных 
авторов, частота ее в последние годы выросла в 2-2,5 раза, что связано как с истинным увеличением чис-
ла больных воспалительными  поражениями ВОПТ, так и с использованием но-
вых диагностических приемов [10]. 

Проводился анализ показателей распространённости болезней органов пищеварения у детей в 
Российской Федерации за последние 20 лет [2, 16], где отмечается значительный рост гастроэнтерологи-
ческой патологии у детей и имеет место неконтролируемое увеличение частоты заболеваний желудка и 
двенадцатиперстной кишки [15, 16]. 

Особенности течения хронического гастродуоденита (ХГД) в детском возрасте связаны с наличи-
ем критических периодов, затрагивающих формирование желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) вследст-
вие неравномерного роста и системно-органной дезинтеграции на фоне интенсивных морфофункцио-
нальных изменений, незрелости ферментных систем, напряженности обменных процессов и перестройки 
нейроэндокринной системы организма [11, 18]. 

 По мнению А.М. Запруднова (2008), с этим связано сочетанное вовлечение в патологический 
процесс желудка, двенадцатиперстной кишки (ДПК), печени, билиарной системы, поджелудочной желе-
зы и кишечника [6]. Кроме того, имеет значение общий эмбриогенез, обусловливающий тесную струк-
турно-функциональную взаимосвязь верхних отделов пищеварительного тракта [9]. 

Это приводит к частому выявлению нарушений со стороны работы сфинктерного аппарата верх-
них отделов пищеварительного тракта у детей с ХГД [10]. 

 Так, по данным О.В. Дробышевой (2009), изменения со стороны работы кардиального сфинктера 
выявлены у 65,8% детей с ХГД в виде недостаточной функциональной активности; дисфункция сфинк-
тера Одди с преобладанием спазма диагностирована в 60,5% случаев; суммарно нарушения сфинктерно-
го аппарата были документированы у 84,2% детей [5]. Вследствие этого дисфункциональные расстрой-
ства билиарного тракта и поджелудочной железы (ПЖ) относятся к самой распространённой и ранней 
сопутствующей патологии у детей и подростков при заболеваниях гастродуоденальной зоны, выявляе-
мой практически в 80-100% случаев [9]. Развитие симптомов, характерных для гастроэзофагеального 
рефлюкса (ГЭР), встречается несколько реже, в среднем у 40,8% детей [17]. 

Можно отметить, что хронический гастродуоденит крайне редко встречается в виде монозаболе-
вания. Как правило, в патологический процесс вовлекается весь желудочно-кишечный тракт с выявлени-
ем биллиардных дисфункций у 71% больных, дисфункции сфинктера Одди по панкреатическому типу у 
30%, синдрома раздражённого кишечника у 22%, с сохранением проявлений нарушенного полостного и 
пристеночного процессов пищеварения как в фазе обострения, так и ремиссии [12, 23]. 

 С этим связан тот факт, что у трети детей в фазе ремиссии хронического гастродуоденита на фоне 
успешной эрадикации хеликобактерной инфекции сохраняется синдром кишечной диспепсии. Сохра-
няющиеся в фазе ремиссии хронического гастродуоденита изменения со стороны микроэлементного ста-
туса в виде снижения уровня эссенциальных микроэлементов (меди, марганца, селена, железа) и дисбак-
териоз кишечника, выявляемые в 100% случаев с уменьшением количества облигатной флоры (бифидо-
бактерий, лактобактерий) и повышением численности условно-патогенной флоры (представителей се-
мейства стрептококков, грибов рода Candida), и могут быть расценены как факторы, влияющие на со-
хранение комплекса клиникофункциональных изменений в фазе ремиссии основного заболевания [4]. 

В  исследовании ЭГДС у всех детей выявлены сочетанные воспалительные изменения СО желудка 
и двенадцатиперстной кишки [18]. Морфологическая картина у большинства больных соответствовала 
хроническому диффузному антральному гастриту в стадии обострения. К особенностям патоморфоза 
заболевания следует отнести то, что при длительном инфицировании Нр функциональные и морфологи-
ческие изменения в СО желудка и двенадцатиперстной кишки обусловлены как патогенными свойствами 
микроба, так и действием иммунных механизмов. Большинство исследователей предполагают, что им-
мунные механизмы являются ключевыми в формировании того или иного варианта гастродуоденальной 
патологии, предопределяя характер тканевых изменений [10]. 

Изменения со стороны гуморального и клеточного звеньев иммунитета могут способствовать пе-
реходу заболевания в неблагоприятные или осложненные варианты [22]. 

Открытие австралийскими лауреатами Нобелевской премии Робином Уорреном и Барри Марша-
лом этиопатогенетической роли Helicobacter pylori (Hp) в возникновении хронических воспалительных 
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заболеваний верхних этажей пищеварительного тракта позволило разработать новые подходы к диагно-
стике и  лечению этой группы больных [12].  

Согласно результатам  исследования, нарушения местного иммунного статуса СО проявляются 
воспалительными изменениями в желудке и двенадцатиперстной кишке преимущественно аллергическо-
го генеза с участием атопических IgE-зависимых механизмов, с преобладанием диффузных форм пора-
жения гастродуоденальной слизистой и Нp-инфицированием антрального отдела [18].  

Таким образом, к особенностям патоморфоза заболевания в детском возрасте следует отнести зна-
чительное повышение содержания клеток, определяющих тканевый иммунный ответ, и увеличение ко-
личества IgE-плазмоцитов [10].Данные исследования свидетельствуют о том, что для дальнейшего со-
вершенствования всей системы диспансернодинамического наблюдения детей с хроническими гастро-
дуоденитами необходимо учитывать их патоморфоз. Поскольку на протяжении длительного срока кли-
нико-морфологическая ремиссия Нр-ассоциированных заболеваний гастродуоденальной зоны отсутству-
ет, необходимо диспансерное наблюдение больных по индивидуальному плану с рекомендацией еже-
квартального осмотра педиатром-гастроэнтерологом [18].Следует обратить внимание родителей на не-
обходимость выполнения врачебных рекомендаций, информировав их о не благоприятном прогнозе хро-
нических заболеваний гастродуоденальной локализации [19]. 

На фоне патоморфоза эрозивного гастродуоденита в детском возрасте течение данного страдания 
имеет свои особенности: нередко атипичное, бессимптомное (без болевое) начало, бы-
строе прогрессирование, приводящее к развитию атрофии слизистой оболочки (СО) верхних отделов 
пищеварительного тракта [21] с явлениями дисплазии, что без сомнения ухудшает прогноз тече-
ния болезни и создает в дальнейшем у ряда пациентов старшего возраста риск канцерогенеза [16]. В со-
временных неблагоприятных условиях наметилась отчетливая тенденция 
к прогрессированию патологического процесса и развитию осложнений заболевания. Нередко гастро-
дуоденит трансформируется в язвенную болезнь [20]. Убедительно показано, что у 60-80% взрослых 
больных формирование эрозивно-язвенного процесса начиналось в детском возрасте [9]. Поэтому оста-
ется весьма актуальной проблема адекватного лечения ЭГД у детей. Она переросла в настоящее время из 
чисто медицинской задачи в острую социальную проблему, что связано как с широкой распространенно-
стью заболевания, так и высокой общей стоимостью лечения, приводящим к значительным затратам в 
масштабах всей страны [10, 23]. 

На сегодняшний день одна из самых распространенных инфекций среди детской популяции на 
земле –  H. Pylori.  

 Особенностями клинической картины у детей с гастродуоденитами, ассоциированными с H. 
pylori, ведущим является абдоминальный болевой синдром умеренной интенсивности (до 5 баллов) с 
локализацией в эпигастральной или пилородуоденальной области [17]. Боль возникала натощак/ в ноч-
ные часы, купируясь преимущественно приёмом лекарственных препаратов [12]. Гастродуоденит, ассо-
циированный с H. pylori, достоверно чаще сочетается с язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки. 
Кроме этого, у детей данной группы отмечается более высокая степень активности воспалительного 
процесса по результатам эндоскопического и морфологического исследований [14]. 

Оптимальной схемой антихеликобактерной терапии у детей с хроническими гастродуоденитами в 
настоящее время является следующее сочетание препаратов: висмута трикалия дицитрат + нифурател + 
макролид или амоксициллин.  При выраженной гиперацидности, особенно у детей старше 10 лет трех-
компонентная антихеликобактерная терапия должна дополняться четвертым компонентом – ингибито-
ром протонных помп. С целью иммунокоррекции при рецидивирующем течении, при выраженной гипе-
рацидности Нр-ассоциированных гастродуоденитов у детей старше 10 лет правомочно применение им-
муностимулятора иммуномакса [10, 12, 15].  

У детей с хроническим гастродуоденитом отмечается стадийность изменений со стороны вегета-
тивного тонуса: для периода обострения характерна преимущественная активация симпатического звена 
вегетативной нервной системы с гиперсипатикотонической вегетативной реактивностью, для периода 
стихания обострения и ремиссии – преобладание ваготонии с асимпатикотоническим типом вегетативно-
го обеспечения [8]. 

Отсутствие восстановления вегетативного гомеостаза в периоде ремиссии хронического гастро-
дуоденита является причиной нарушенной регуляции секреторной и моторной функций верхних отделов 
пищеварительного тракта, приводящих к последующим обострениям. Кроме того, сохраняющиеся про-
явления синдрома вегетативной дисфункции приводят к уменьшению резервных возможностей организ-
ма с повышенным риском возникновения срыва адаптации и вовлечению в патологический процесс дру-
гих органов и систем [3]. 

В клинике хронического гастродуоденита у большинства детей выявляются многообразные рас-
стройства нервной системы (центральной и вегетативной). У детей с синдромом вегетативной дистонии 
преимущественно отмечаются надсегментарные вегетативные расстройства. 
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 Выраженность неврологических нарушений находится в прямой зависимости от длительности и 
тяжести хронического гастродуоденита, наследственной предрасположенности, наличия в анамнезе нев-
рологических расстройств [1]. 

У детей с язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки и хроническими гастродуоденитами вы-
явлены особенности клиники, вегетативного статуса и частоты семейной отягощенности, связанные с 
наличием эрозивно-язвенных поражений слизистой оболочки. 

У больных язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки, эрозивным гастродуоденитом выявле-
но преобладание  негативных  типов родительского отношения (принятие-отвержение, инвалидизация) – 
78,4 и 54,3% соответственно [12]. Для них также характерно влияние ситуаций хронического дейст-
вия(враждебная, жестокая семья, эмоциональноотвергающая семья, семья, не обеспечивающая надзора и 
ухода, чуждое окружение за рамками семьи, алкоголизм родителей, низкий уровень  доходов семьи) и 
эмоционального угнетения. У больных с хроническим гастродуоденитом без эрозии слизистой оболочки  
преобладали быстротечные и острые значимые психотравмирующие ситуации; чаще отмечали гармо-
ничное воспитание (социальная желательность поведения, симбиоз) [7]. 

У детей с язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки и эрозивным гастродуоденитом в психо-
социальной структуре темперамента наиболее часто встречались предметная и социальная эргичность, 
эмоциональность, социальная эмоциональность и социальная желательность, нейротизм, интраверсия, 
преобладали сила и подвижность нервных процессов торможения (p<0,001).Для больных с поверхност-
ными гастродуоденитами наиболее характерны пластичность, социальная пластичность, темп, социаль-
ный темп, эмоциональность, высокая сила и подвижность нервных процессов возбуждения. 

Выявлены достоверная прямая и обратная корреляционные внутригрупповые связи между семей-
но-бытовыми факторами, типами родительского отношения, психосоциальными, психофизиологически-
ми характеристиками. Это указывает  на сложность механизмов, запускающих психо-вегето-
висцеральные нарушения. 

В качестве прогностических критериев развития  язвенной  болезни двенадцатиперстной кишки 
можно использовать следующие показатели: интраверсия (9,3), инвалидизация (7,2), подвижность про-
цесса торможения (7,2), эмоционально отвергающая семья (6,4), нарушение качества питания (5,3). Для 
хронического эрозивного гастродуоденита прогностическими являются: интраверсия (8,6),низкий уро-
вень доходов семьи (7,6), подвижность процесса торможения (5,6), нарушение качества  питания (5,2), 
эмоционально отвергающая семья (5,1). Характер течения хронического гастродуоденита без эрозии сли-
зистой оболочки можно прогнозировать по подвижности процессов возбуждения (5,5); семье, не обеспе-
чивающей надзора и ухода (5,3); экстраверсии (5,2). Чувствительность алгоритма прогнозирования – 82% [7]. 

Выводы: 
1. Проблема этиопатогенеза, диагностики, клиники, лечения детей с хроническими гастритами, 

гастродуоденитами, язвенной болезнью желудка, двенадцатиперстной кишки является актуальной, так 
как неуклонно растет число детей больных хроническими заболевания гастродуоденальной зоны. 

2. Течение хронического заболевания гастродуоденальной зоны имеет свои особенности. Это 
важно при выборе дальнейшей тактики лечения. 

3. Хронический гастродуоденит редко является монозаболеванием. 
4. У детей с патологией гастродуоденальной зоны выявлены особенности клиники, вегетативного 

статуса и частоты семейной отягощенности. 
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Аннотация. В патогенезе угревой болезни основная роль отводится четырем факторам: наследст-

венно обусловленная относительная гиперандрогения, повышенная чувствительность рецепторов к нор-
мальному ( или даже пониженному) уровню андрогенов, увеличение объема кожного сала, преобладание 
процессов дискератоза и пролиферации над десквамацией эпителия сально -  волосяного фолликула. Уг-
ревая болезнь относится к т.н. группе психосоматических дерматозов, при которых велика роль психо-
эмоциональных нарушений, связанных с проблемой « дефекта внешности», особенно распространенных 
среди юных девушек. Пациенты с угревой болезнью имеют более высокий уровень депрессии и тревоги 
по сравнению с другими  дерматологическими больными, не менее 30% юных больных нуждается в пси-
хотерапевтической помощи. В исследовании, проведенном на больных от 16 до 37 лет с помощью аппа-
ратно – программного комплекса «ЮПРАНА –ПРО», было выявлено, что характер угревой сыпи, по 
большей части, зависел от характера кокковой флоры. Причем,  преобладание менингококков обуслав-
ливало более легкое течение заболевания, стафилококки, как правило, провоцировали более тяжелое те-
чение заболевания ( сыпь не менее чем в трех зонах – лицо, грудь, спина) с выраженной сыпью, исходом 
которой было образование рубчиков, мелкая поверхностная сыпь была характерна для стрептококков. 
Подбор индивидуальной терапии, в т.ч. гомеопатических лекарств, в зависимости от выявленной флоры 
позволяет эффективно воздействовать на патогенные микроорганизмы. 

Ключевые слова: угревая болезнь, психоэмоциональные нарушения, относительная и абсолютная 
гиперандрогения, дискератоз, пролиферация, десквамация, персонифицированное лечение, характер уг-
ревой сыпи, кокковая флора.      

 
ACNE VULGARIS: CONTEMPORARY CONCEPT OF PATHOGENESIS AND POSSIBILITIES 
OF INTEGRATED PHARMACOLOGICAL AND NON-PHARMACOLOGICAL TREATMENT 
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* I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, Trubetskaya str., 8/2, Moscow, Russia, 119991 

** Russian Medical Academy for Post-Graduate Education, Chasovaya str., 20, Moscow, Russia, 125315 
 

Abstract. The main role in pathogenesis of acne vulgaris belongs to four factors: hereditary relative 
hyperandrogenism, increased sensitivity of the receptor to normal (or even reduced) levels of androgens, in-
creased sebum production, the predominance of the processes of dyskeratosis and proliferation of epithelial des-
quamation of sebaceous hair follicle (SVF). Acne vulgaris refers to the so-called a group of psychosomatic der-
matoses, in which the great role belongs to psycho-emotional disorders associated with the problem of "defect 
appearance", especially popular among young girls. Patients with acne vulgaris have a higher depression and 
anxiety level compared to other patients with dermatologic problems. At least 30% of young patients require 
psychotherapeutic intervention. A study of patients aged 16-37 years using a hardware and software complex 
«UPRANA-PRO » demonstrated, that the nature of acne form rash mainly depended on the type of coccal flora.  
Moreover, the predominance of meningococci was associated with mild disease course, whereas staphylococci 
usually provoked severe disease (rash situated on three or more zones – face, breast and back) with pronounced 
rash and formation of scar tissue as an outcome. Small superficial rash was more characteristic to streptococci. 
The choice of individual therapy, including homeopathic medications, based on the flora identified allows to 
effectively act on pathogens. 

Key words: acne vulgaris, psycho-emotional disturbances, relative and absolute hyperandrogenism, 
dyskeratosis, proliferation, desquamation, personalized treatment, acne form rash type, coccal flora.        

 
Введение. Врачу любого профиля время от времени приходится сталкиваться с угревой болезнью. 
Акне, или угревая болезнь (УБ) – очень распространенное заболевание кожи, а в пубертатном пе-

риоде встречается  с той или иной степенью  выраженности практически у 60% юношей и не менее 
25%  девушек. Пик заболеваемости, как правило, приходится на 15-16 лет. У юношей заболевание имеет 
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более распространенный и тяжелый характер. Угревая болезнь в возрасте 12-24 лет называется acne 
vulgaris. Проявление угревой болезни в старших возрастных группах классифицируется как acne tarda. 
Стоит отметить, что в последние годы растет число женщин с поздними формами акне. Согласно данным 
Ch. Colleir и соавт. [12], в подростковом возрасте заболеваемость акне практически одинакова у предста-
вителей обоих полов, в то время как поздние угри гораздо чаще наблюдаются у женщин. Так, по данным 
различных исследований, доля пациенток с угревыми высыпаниями в возрасте 25-40 лет составляет 40-
54%. Следует также отметить,  что у пациенток с поздними акне местное или системное применение ан-
тибиотиков, как правило, оказывается малоэффективным, по данным R. Rivera, A. Guerra, 82% женщин 
нечувствительны к антибиотикотерапии [13, 14]. Длительное торпидное течение и нерациональная тера-
пия заболевания часто приводят к проявлениям постакне: рубцовым изменениям и остаточной гиперпиг-
ментации [4, 6]. Иными словами, лечение женщин с поздними формами акне представляет собой серьез-
ные трудности и требует подключения других методов терапии [1, 3, 7]. Кроме того, необходимо учиты-
вать и тот факт, что в связи с тем, что акне относится к хроническим, рецидивирующим дерматозам, ло-
кализующимся, как правило, на открытых участках кожи, наиболее значимых для коммуникативного 
общения, оно является постоянным стрессовым фактором, приводящим к психоэмоциональным реакци-
ям, ограничениям во всех сферах жизнедеятельности, и как следствие существенно снижает качество 
жизни женщин. В исследовании, проведенном W.Bodermer, показано, что у 40% пациентов кожное забо-
левание, сопровождающееся косметическим дефектом, приводит к снижению их социального статуса [8, 
10]. В последнее время при выборе методов лечения больного с угрями все большая роль отводится со-
циальной адаптации. Известно, что угри могут оказывать на пациента значительное психологическое 
воздействие, вызывая тревогу, депрессию, социальную дезадаптацию, межличностные и производствен-
ные трудности [2, 9, 10]. Проблема внешней непривлекательности порождает дисморфофобию — рас-
стройство невротического уровня, проявляющееся боязнью мнимого внешнего уродства. Это расстрой-
ство очень характерно для пубертатного возраста и сопровождается большим количеством жалоб, стрем-
лением изменить свою внешность, скорректировать мнимый физический недостаток [1, 8, 9]. При этом 
характер жалоб и их эмоциональная окраска не всегда зависят от выраженности клинических проявле-
ний. Например, многие пациенты с легким течением заболевания значительно сильнее обеспокоены сво-
им недугом, чем больные с более тяжелыми формами. И наоборот, пациенты с тяжелым течением акне 
были более сдержаны в описании своих жалоб. 

Ряд зарубежных дерматологов настоятельно рекомендуют обследовать всех пациентов с акне мо-
лодого и юного возраста на наличие депрессии и предлагают относить больных с УБ к группе суици-
дального риска. Проведенные исследования выявили, что депрессия и суицидальные мысли в большей 
степени характерны для пациентов с акне, чем для пациентов с очаговой алопецией, атопическим дерма-
титом и среднетяжелым течением псориаза [9, 10]. Все это  еще больше затрудняет процесс лечения па-
циенток с акне и требует обязательного подключения к диагностике и лечению врача – психотерапевта и 
нередко психолога. 

Классификация угревой болезни. Американская академия дерматологии предложила классифика-
цию акне, которая, кажется, устраивает всех врачей – дерматокосметологов. 

Степени тяжести акне: 
1 степень – характеризуется наличием комедонов (закрытых и открытых)  и до 10 папул. 
2 степень – комедоны, папулы (много), пустулы –  до 10. 
3 степень – комедоны, папулопустулезная сыпь, до 30 узлов. 
4 степень – выраженная воспалительная реакция в глубоких слоях дермы с формированием мно-

жественных болезненных узлов и кист. 
Недостатком этой классификации является отсутствие степеней тяжести в зависимости от распро-

страненности процесса. Поэтому,  кроме вышеперечисленного, целесообразно разделять пациентов на 
подгруппы в зависимости от локализации и распространенности процесса (А, В, С).  

А – при локализации высыпаний в одной анатомической области.  
В – при локализации высыпаний в двух анатомических областях (например, лицо и спина). 
С – при вовлечении в патологический процесс трех и более анатомических областей. Данная клас-

сификация наиболее полно отражает степень вовлеченности кожного покрова в патологический процесс. 
Патогенез угревой болезни. Одной из сложных задач современной дерматологии и косметологии 

остается лечение андрогензависимых заболеваний кожи, к которым, в частности, относится угревая бо-
лезнь. Синдромы гиперандрогении (ГА) часто служат причиной психологического дискомфорта и отри-
цательно влияют на качество жизни женщин. В патогенезе этих процессов большое значение уделяется 
роли гормонов. Под влиянием избытка андрогенов у женщин развивается синдром ГА, что клинически 
проявляется  угревой болезнью, себореей, гирсутизмом, андрогензависимой алопецией. Заболевания, при 
которых имеются признаки повышенной продукции андрогенов, относятся к междисциплинарной пато-
логии и требуют пристального внимания и знаний не только гинеколога, но и в равной степени затраги-
вают сферу интересов эндокринологов, дерматологов и психотерапевтов.  
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Кожа человека является комплексом андрогенчувствительных структур (сальные и потовые желе-
зы, волосяные фолликулы). Под влиянием андрогенов находятся многие важные функции кожи: митоти-
ческая активность клеток, активность сальных желез, рост волос, выраженность пигментации. Являясь 
тканью-мишенью для половых стероидных гормонов, например, андрогенов, кожа принимает активное 
участие в метаболизме стероидных половых гормонов, в частности, в экстрагландулярном образовании 
из стероидов-предшественников.  

Источником андрогенов в организме женщины являются яичники и кора надпочечников. Их син-
тез происходит под стимулирующим действием лютеинизирующего гормона (ЛГ) и адренокортико-
тропного гормона (АКТГ). Основной андроген надпочечников – дигидроэпиандростерон (ДГЭА) и его 
сульфат (ДГЭАС), яичников – андростендион (А). Действие половых гормонов на кожу осуществляется 
через специфические андрогенные рецепторы (АР) сосочкового слоя дермы, фибробласты, кератиноци-
ты, эпителиальные клетки просвета апокриновых желез и секреторный отдел эккриновых сальных желез, 
а также в себоцитах и волосяных фолликулах. 

Мишенями для половых стероидов в коже являются эпидермис, волосяные фолликулы, сальные 
железы, меланоциты и фибробласты. Под воздействием андрогенов усиливаются дифференцировка и 
митотическая активность клеток эпидермиса, увеличивается синтез межклеточных липидов, увеличива-
ется толщина эпидермиса, стимулируется рост и пигментация волос, усиливается продукция кожного 
сала, снижается синтез глобулина, связывающего половые стероиды (ГСПС) в печени. В то же время под 
воздействием эстрогенов тормозится рост волос в андрогензависимых зонах, угнетается продукция кож-
ного сала, усиливается синтез ГСПС. 

Важным патогенетическим звеном при ГА является нарушение связывания андрогенов специфи-
ческим ГСПС. Связанные с ГСПС стероиды недоступны для соединения с рецепторами в тканях мише-
нях и оказания биологического эффекта. Биологический эффект в клетках-мишенях оказывает свободная 
фракция половых стероидов. Она же ответственна за клинические проявления андрогенного эффекта. 
Таким образом, ГА в организме женщины сопровождается избыточной секрецией мужских половых 
гормонов или повышенной чувствительностью тканей к неизмененному уровню андрогенов. Совокуп-
ность признаков поражения кожи и ее придатков, возникающих в результате избытка андрогенов в жен-
ском организме (себорея, гирсутизм, андрогензависимая алопеция), можно обозначить термином «гипе-
рандрогенная дермопатия» [4, 5, 8] 

В патогенезе акне ведущее значение отводится четырем факторам. Инициальным звеном является 
наследственно обусловленная ГА, которая может проявляться в виде абсолютного увеличения количест-
ва андрогенов яичникового или надпочечникового происхождения в крови и при экскреции с мочой. 
Подразделяется на надпочечниковую, овариальную и смешанную. Изменения в яичниках и надпочечни-
ках могут быть как опухолевыми, так и функциональными (синдром поликистозных яичников, некласси-
ческая форма врожденной гиперплазии коры надпочечников  (ВГКН). В ряде исследований была выявле-
на важная роль стероидных гормонов у женщин с поздними акне.  Известно, что ключевую роль в пато-
генезе поздних форм акне (у женщин старше 25 лет) играет слабый андроген ДГЭА–С (андроген надпо-
чечникового происхождения). В  исследованиях было выявлено большое значение 17–ОНП (гормона, 
вырабатывающегося как в яичниках, так и надпочечниках) в развитии торпидных акне у женщин [4, 5, 11]. 

При отсутствии повышения уровня основных андрогенов в плазме крови, а также при нормальной 
концентрации и связывающей способности ГСПС (ТЭСГ - эстрадиол - тестостерон–связывающего гло-
булина; связанный с ним тестостерон наименее активен) предполагают рецепторную форму ГА, которая 
проявляется в виде повышенной чувствительности рецепторов к нормальному или даже сниженному 
количеству андрогенов. Основной причиной рецепторной (относительной) ГА является повышение ак-
тивности фермента 5-α-редуктазы I, которая переводит тестостерон в более активный метаболит – дегид-
ротестостерон (ДГТ), являющийся непосредственным стимулятором пролиферации и созревания себо-
цитов [4, 5]. 

Под действием гормонального фактора увеличивается объем кожного сала (продукция кожного 
сала при легкой степени акне увеличивается в 1,3 раза, при средней – в 1,7 раза, а при тяжелой – в 
1,9 раза). В увеличенном объеме кожного сала снижается концентрация незаменимой α–линоленовой 
кислоты – основного регулятора дифференцировки кератиноцитов протока сально–волосяного фолликула 
(СВФ), и увеличивается экспрессия фермента трансглутаминазы. Это приводит к преобладанию процес-
сов дискератоза и пролиферации над десквамацией эпителия СВФ, которые, в конечном итоге, вызывают 
фолликулярный гиперкератоз и закрытие протока СВФ, что клинически проявляется открытыми и за-
крытыми комедонами в зависимости от уровня закупорки СВФ [5, 8, 10]. 

Обтурация протока СВФ и богатое липидами кожное сало создают благоприятные условия для 
размножения факультативных анаэробов: Propionibacterium acnes и Propionibacterium granulosum, а так-
же других представителей сапрофитной и условно–патогенной микрофлоры (Staphylococcus epidermidis, 
aureus, Pityrosporum ovale). Эти микроорганизмы продуцируют фермент липазу, который расщепляет 
диацил- и триацилгрицериды до глицерина и свободных жирных кислот. Данные вещества вместе с ан-
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тигенами микроорганизмов привлекают из периферической крови нейтрофилы и фагоциты, продуци-
рующие интерлейкины разных типов (цитокины), которые активируют фермент циклооксигеназу (ЦОГ), 
способствующего образованию из арахидоновой кислоты главного медиатора воспаления – лейкотриена 
В4. Он, в свою очередь, стимулирует высвобождение гидролитических ферментов и монооксида азота из 
нейтрофилов, Т-лимфоцитов, моноцитов и эозинофилов, что приводит к разрушению стенки сальной 
железы с выходом ее содержимого в дерму и развитию воспалительной реакции в виде папулопустулез-
ных и узловато–кистозных элементов [3, 8]. 

Кроме того, P. acnes способны индуцировать экспрессию В-дефензинов – катионных пептидов 
иммунной системы, активных в отношении бактерий, грибков и многих вирусов. Помимо прямого анти-
микробного  действия, они выполняют множество других важных функций: действуют как медиаторы 
воспаления, влияют на хемотаксис, обладают иммуномодулирующей, цитотоксической активностью. В 
недавних исследованиях было выявлено, что P. acnes могут активировать систему инсулиноподобного 
фактора роста 1 и рецептора ИФР I типа в эпидермисе, действуя как инсулин, и способствовать пролифе-
рации кератиноцитов. Стоит также отметить, что P. acnes имеет высокую провоспалительную актив-
ность, намного большую, чем у Staphylococcus aureus и Streptococcus [6-8]. 

Проведенные исследования показали, что развитие и течение дерматоза во многом зависит от се-
мейной (генетической) предрасположенности, а также от  цвета кожи и национальных особенностей. 
Прослеживается общая закономерность: чем чаще встречается и тяжелее протекает акне у предшест-
вующих поколений, тем более тяжелое и торпидное течение заболевания будет у потомства. Акне реже 
развивается и протекает в более легкой форме у представителей азиатской (монголоидной) расы, в то 
время как у кавказских народов отмечаются высокая частота встречаемости и более тяжелое течение уг-
ревой болезни [5-8, 11].  

Общие принципы лечения угревой болезни. Особенности эмоционального и психического статуса 
пациентов с акне диктуют назревшую необходимость активного применения современных и эффектив-
ных препаратов. Специалисты хорошо знают, что в случае удачного лечения данного дерматоза сущест-
венно меняется эмоциональный фон и поведение пациентов [10, 12]. 

При акне легкой степени назначают одно из современных наружных средств. Средства, широко 
использующиеся в настоящее время, относятся к уже хорошо известным врачам группам препаратов: 
топические ретиноиды, бензоил пероксид, азелаиновая кислота и наружные антибактериальные средства. 
При среднетяжелых и тяжелых формах, помимо перечисленных препаратов, используют системные 
антибиотики (тетрацикпины, эритромицин), у лиц женского пола – антиандрогены (ципротерона ацетат, 
диеногест), а также системные ретиноиды (изотретиноин) [4, 5, 7, 14]. Таким образом, современные 
средства для наружной терапии показаны при любой степени тяжести акне. Однако до недавнего 
времени они широко не применялись из-за большого числа побочных действий и/или низкой 
эффективности при тяжелых и среднетяжелых формах заболевания. Кроме того, монотерапия 
топическими антибактериальными средствами (эритромицин, клиндамицин и др.) чрезмерно 
длительными курсами породила еще одну серьезную проблему – нечувствительность возбудителя 
(P.acnes) к проводимой терапии [2, 6]. 

Недавно появились два новых наружных препарата, которые по достоинству заняли лидирующие 
позиции в лечении акне во многих дерматологических школах Западной Европы и Америки. Это 
ретиноид нового поколения – адапален (дифферин) и бензоил пероксид (базирон АС). Дифферин 
выпускается в форме геля и крема 0,1%, базирон АС – в форме геля 2,5, 5 и 10%. 

Внедрение в практику топических и системных ретиноидов при лечении акне уже много лет назад 
совершило переворот в представлениях об эффекте терапии при этом заболевании. Ранее для наружной 
терапии использовали синтетический аналог витамина А – третиноин, который обладал высоким коме-
долитическим действием и нормализовал кератинизацию эпителия волосяного фолликула, делая тем са-
мым менее вероятным развитие в нем воспаления, а также вызывал некоторое уменьшение продукции 
кожного сала. Современный ретиноид адапален (дифферин) имеет ряд новых свойств и преимуществ 
перед ретиноидами старого поколения. Важно подчеркнуть, что все современные наружные препараты 
для лечения акне должны назначаться на длительный срок: стойкий позитивный эффект при использова-
нии адапалена (дифферина) и бензоил пероксида (базирона АС) возможен лишь при постоянном приме-
нении в течение четырех-шести месяцев [7, 8, 12, 15]. Это обусловлено тем, что подобные препараты 
должны подействовать на кожу в течение нескольких сроков обновления эпителиального пласта. Извест-
но, что средняя продолжительность обновления эпителия кожи составляет 28 дней. Следует также всегда 
помнить о необходимости эффективной фотопротекции при назначении препаратов с кератолитическим 
эффектом в летнее время и об использовании современных некомедогенных средств для бережного очи-
щения и увлажнения кожи. Пациентов необходимо предостерегать от втирания препаратов, использова-
ния их в чрезмерных количествах, применения спиртовых растворов и других средств с подсушивающим 
действием. Именно эти меры помогут избежать раздражающего действия и добиться оптимальной про-
должительности курса и максимального косметического эффекта. Необходимо помнить  и о том, что 
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применение системных ретиноидов требует контрацепции на весь период лечения и некоторое время 
после него в связи с известным тератогенным действием этих препаратов. Также нередки побочные эф-
фекты, связанные с токсичностью данной группы препаратов [4, 5, 8].  

Кроме того, сейчас является весьма спорным  широкое использование ранее популярных методик 
лечения акне, базировавшихся на устаревших представлениях о патогенезе данного заболевания. В на-
стоящее время показана сомнительная эффективность строгой диеты, энтеросорбентов и аутогемотера-
пии у больных с акне [1, 2, 6, 7], при этом  остается высок процент пациентов, для которых адекватная 
терапия акне все еще остается проблемой [1-3].  

В проведенном нами пилотном исследовании по изучению возможности электропунктурного мето-
да диагностики и этиотропной терапии угревой болезни под нашим наблюдением находилось 26 пациен-
тов с угревой болезнью в возрасте от 16 до 37 лет. Средний возраст 26,5 лет. Из них 65% женщины и 
35% мужчины.  Проводилось исследование динамики электропроводности (ЭП) в биологически актив-
ных точках (БАТ) при медикаментозном тестировании этиологических факторов. Нами применялась 
электропунктурная диагностика с медикаментозным тестированием в модификации  Г.Юсупова. Для 
реализации метода использовался аппаратно-программный комплекс «ЮПРАНА-Про». Составлялся 
«рецепт», в который включались волновые характеристики этиологических нозодов и гомеопатических 
препаратов, при подключении которых к измерительному току показатели ЭП БАТ становился нормаль-
ным (60 у.е.). Волновые характеристики «рецепта» переносились в энергоинформационное лечебное 
средство из индифферентного вещества, которое обладает электретным свойством. На месячный курс 
лечения назначались всего 10 «таблеток». Результаты исследования  выявили резонансный отклик при 
подключении к измерительному току волновых характеристик этиологических нозодов Meningococcus, 
Staphylococcus koagulasopos., Staphylococcus aureus, Strepthococcus hemolytic., Strepthococcus virid., Yersi-
nia enter., Disenterie, Amoben, Opistorchosis, Lamblia intest., Demodex, Parotitis, Cytomegalovirus, V Epstain-
Barr и Proteus в различных комбинациях у разных пациентов. Характер угревой сыпи зависел в основном 
от кокковой флоры. Так, у пациентов, у которых выявлялся менингококк, элементы сыпи были узелко-
вые, единичными и локализовались на лице и грудной клетке. Элементы крупные, внутридермальные на 
гиперемированном фоне, болезненные, без «гнойничка». Угревая сыпь средних размеров с гнойной пус-
тулой, местами сливающие и оставляющие рубчики, выявлялся при  Staphylococcus koagulasopos; если 
рубчики не остаются, то выявлялся Staphylococcus aureus. Мелкая, поверхностная сыпь с множеством 
элементов, локализующихся на лице, груди и спине характерна для стрептококков. Положительная ди-
намика после 1-го курса отмечена у 24 (94%) пациентов, после 2-х курсов лечения угревая сыпь полно-
стью исчезла у 17 (66%), удовлетворительный результат отмечен у 6 (23%), незначительное улучшение – 
у 3 (11%) пациентов. 

Можно сделать предварительный вывод о том, что одним из этиологических составляющих УБ яв-
ляются комплексы различных бактерий, вирусов и паразитов.  Характер элементов сыпи в большей сте-
пени зависит от кокковой флоры, принимающей участие в патологическом процессе совместно с виру-
сами, паразитами и бактериями кишечной флорой. Лечение УБ энергоинформационным средством с ин-
дивидуально подобранными волновыми характеристиками этиологических нозодов и гомеопатических 
лекарств, по результатам проведенного пилотного исследования,  представляется целесообразным, одна-
ко требуются дальнейшие исследования для определения сравнительной эффективности метода в разных 
группах больных. 

 
Литература 

 
1. Аравийская Е.Р. Современный взгляд на лечение акне: состояние проблемы и новые возмож-

ности // Лечащий врач. 2003. № 4. С. 4–6. 
2. Белоусова Т.А., Горячкина М.В. Современные возможности терапии угревой болезни // 

Клиническая дерматология  и венерология. 2006. №1. С. 82–85. 
3. Горячкина М.В., Белоусова Т.А. Современные представления о патогенезе, клинике и терапии 

акне у женщин // Российский медицинский журнал. 2012. Т. 20. №22. С. 1153–1157.  
4. Гунина Н.В., Масюкова С.А., Пищулин А.А. Роль половых гормонов в патогенезе акне // Экспе-

риментальная и клиническая дерматокосметология. 2005. №5. С. 53–62. 
5. Дедов И.И., Андреева Е.Н., Пищулин А.А. Синдром гиперандрогении у женщин. Методическое 

пособие для врачей. М., 2006. 40 с. 
6. Доброхотова Ю.Э., Корсунская И.М., Джобава Э.М., Рагимова З.Э. Андрогензависимая дермо-

патия как проявление синдрома гиперандрогении: методы коррекции // Гинекология. 2006. №5. С. 11–13. 
7. Синдром гиперандрогении в практике акушера–гинеколога, дерматолога, эндокринолога: руко-

водство для врачей  / Доброхотова Ю.Э., Джобава Э.М., Рагимова З.Ю. [и др.] М.: ГЭОТАР–Медиа, 2009. 
112 с. 

8. Масюкова С.А., Ахтямов С.Н. Акне: проблема и решение // Concilium medicum. 2002. Т. 4, №5. С. 217. 

239



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

9. Овсянников С.А., Цыганков Б.Д. Пограничная психиатрия и соматическая патология. Москва: 
Триада-фарпм, 2001. 100 с.  

10. Потекаев Н.Н., Горячкина М.В., Савенков В.В., Белоусова Т.А. Психосоматические аспекты 
угревой болезни у женщин // Consilium medicum. Дерматология. 2009. №3. С. 7–11. 

11. Самцов А.В. Акне и акнеформные дерматозы. М., 2009. 352 с. 
12. Чернуха Г.Е. Гиперандрогении и принципы их терапии у женщин репродуктивного возраста. 

Качество жизни. М.: Медицина. 2004. Т. 3. С. 17–20. 
13. Koltun M. Efficacy and safety of 3 mg drospirenone/20 mcg ethinylestradiol oral contraceptive admi-

nistered in 24/4 regimen in the treatment of acne vulgaris // Contraception. 2008. №77. P. 249–256. 
14Effects of two estroprogestins containing ethynilestradiol 30 μg and drospirenone 3 mg and ethynile-

stradiol 30 μg and chlormadinone 2 mg on skin and hormonal hyperandrogenic manifestations / Lello S., Prima-
vera G., Colonna L. [et al.]  // Gynecol Endocrin. 2010. №24. P. 718–723. 

15. Maloneу M.J. Treatment of Acne Using a 3-Milligram Drospirenone/20Microgram Ethinyl Estradiol 
Oral Contraceptive Administered in a 24/4 Regimen // Obstet Gynec. 2008. V. 112, №4. P. 159–173 

16. Assessment of androgens in women with adult–onset acne / Seirafi H., Farnaghi F., Vasheghani–
Farahani A. [et al.] // Int. J. Dermatol. 2007. V. 46. P. 1188–1191. 

 
References 

 
1. Araviyskaya ER. Sovremennyy vzglyad na lechenie akne: sostoyanie problemy i novye vozmozhnos-

ti. Lechashchiy vrach. 2003;4:4-6. Russian. 
2. Belousova TA, Goryachkina MV. Sovremennye vozmozhnosti terapii ugrevoy bolezni. Klinicheskaya 

dermatologiya  i venerologiya. 2006;1:82-5. Russian. 
3. Goryachkina MV, Belousova TA. Sovremennye predstavleniya o patogeneze, klinike i terapii akne u 

zhenshchin. Rossiyskiy meditsinskiy zhurnal. 2012;20(22):1153-7. Russian. 
4. Gunina NV, Masyukova SA, Pishchulin AA. Rol' polovykh gormonov v patogeneze akne. Ekspe-

rimental'naya i klinicheskaya dermatokosmetologiya. 2005;5:53-62. Russian. 
5. Dedov II, Andreeva EN, Pishchulin AA. Sindrom giperandrogenii u zhenshchin. Metodicheskoe poso-

bie dlya vrachey. Moscow; 2006. Russian. 
6. Dobrokhotova YE, Korsunskaya IM, Dzhobava EM, Ragimova ZE. Androgenzavisimaya dermopatiya 

kak proyavlenie sindroma giperandrogenii: metody korrektsii. Ginekologiya. 2006;5:11-3. Russian. 
7. Dobrokhotova YE, Dzhobava EM, Ragimova ZY, et al.  Sindrom giperandrogenii v praktike akushera–

ginekologa, dermatologa, endokrinologa: rukovodstvo dlya vrachey. M.: GEOTAR–Media, 2009. 112 s. Russian. 
8. Masyukova SA, Akhtyamov SN. Akne: problema i reshenie. Concilium medicum. 2002;4(5):217. Russian. 
9. Ovsyannikov SA, Tsygankov BD. Pogranichnaya psikhiatriya i somaticheskaya patologiya. Moscow: 

Triada-farpm; 2001. Russian. 
10. Potekaev NN, Goryachkina MV, Savenkov VV, Belousova TA. Psikhosomaticheskie aspekty ugre-

voy bolezni u zhenshchin. Consilium medicum. Dermatologiya. 2009;3:7-11. Russian. 
11. Samtsov AV. Akne i akneformnye dermatozy. Moscow; 2009. Russian. 
12. Chernukha GE. Giperandrogenii i printsipy ikh terapii u zhenshchin reproduktivnogo vozrasta. Ka-

chestvo zhizni. Moscow: Meditsina. 2004;3:17–20. Russian. 
13. Koltun M. Efficacy and safety of 3 mg drospirenone/20 mcg ethinylestradiol oral contraceptive admi-

nistered in 24/4 regimen in the treatment of acne vulgaris. Contraception. 2008;77:249-56. 
14. Lello S, Primavera G, Colonna L, et al. Effects of two estroprogestins containing ethynilestradiol 30 

μg and drospirenone 3 mg and ethynilestradiol 30 μg and chlormadinone 2 mg on skin and hormonal hyperan-
drogenic manifestations. Gynecol Endocrin. 2010;24:718-23. 

15. Maloneu MJ. Treatment of Acne Using a 3-Milligram Drospirenone/20Microgram Ethinyl Estradiol 
Oral Contraceptive Administered in a 24/4 Regimen. Obstet Gynec. 2008;112(4):159-73 

16. Seirafi H, Farnaghi F, Vasheghani–Farahani A, et al. Assessment of androgens in women with adult–
onset acne. Int. J. Dermatol. 2007;46:1188-91. 

 
Библиографическая ссылка: 
Бронфман С.А., Шерина Т.Ф., Иванова Л.П., Кудаева Л.М.  Угревая болезнь: современные представления о патоге-
незе и возможности комплексной коррекции аллопатическими и нелекарственными методами // Вестник новых ме-
дицинских технологий. Электронное издание. 2016. №1. Публикация 8-3. URL: 
http://www.medtsu.tula.ru/VNMT/Bulletin/E2016-1/8-3.pdf (дата обращения: 15.03.2016). DOI: 10.12737/18599. 

 

240



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

УДК: 612.112.5 DOI: 10.12737/18605 
 

ДИССЕМИНИРОВАННОЕ ВНУТРИСОСУДИСТОЕ СВЕРТЫВАНИЕ КРОВИ 
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Аннотация. В обзоре освещены механизмы развития коагуляции потребления – синдрома диссеми-
нированного внутрисосудистого свертывания крови. Отмечена фазность течения патологического процесса 
от гиперкоагуляции до гипокоагуляции. 

Выделена первая фаза – депрессия противосвертывающих механизмов крови, потребления факторов 
противосвертывающей системы, вторая фаза – разнонаправленность гипер- и гипокоагуляции, потребление 
факторов свертывающей системы и третья фаза – активация фибринолиза. Подчеркнута важная роль сано-
генных механизмов в ограничении фазности коагулопатии потребления. В оценочные критерии введен ко-
эффициент активности синтоксических программ адаптации. Представлены основные принципы регуляции 
системы свертывания синтоксинами и кататоксинами. 

Ключевые слова: синдром диссеминированного внутрисосудистого свертывании, коагулопатия по-
требления, синтоксические и кататоксические программы адаптации, саногенез. 

 
DISSEMINATED INTRAVASCULAR COAGULATION (literature review) 

 
V.N. MOROZOV, P.G. GLADKIKH, K.A. KHADARTSEVA  

 
Tula State University, Medical Institute, 128, Boldin str., Tula, Russia 300028 

 
Abstract. The review describes the mechanisms of development of the coagulation of consumption as a 

syndrome of disseminated intravascular coagulation, as well as the phase of the pathological process from 
hypercoagulation to anticoagulation. The first phase is the depression of anticoagulant blood mechanisms, con-
sumption factors of anticoagulation system, the second phase is a hyper and hypocoagulation, consumption of 
coagulation system, and the third phase is the activation of fibrinolysis. It was revealed the important role of sa-
nogenic mechanisms to limit the phase character of consumption coagulopathy. As the evaluation criteria the 
authors introduced the activity coefficient of syntoxic adaptation programs. The basic principles for the regula-
tion of coagulation by syntoxins and catatoxins were presented. 

Key words: syndrome of disseminated intravascular coagulation, consumption coagulopathy, syntoxic 
and catatoxic adaptation programs, sanogenesis. 

 
Диссеминированное внутрисосудистое свертывание (ДВС) крови – это конечный этап свертываю-

щих-антисвертывающих процессов коагулопатии потребления. Согласно принятому в литературе опреде-
лению, сформулированному Hardaway (1966), ДВС представляет собой острую транзиторную коагуляцию 
крови по всему сосудистому руслу, которая может приводить к нарушениям микроциркуляции. Коагуляция 
не обязательно протекает с превращением фибриногена в фибрин, при этом происходит также агглютинация 
тромбоцитов и эритроцитов и склеивание лейкоцитов. В числе патологических процессов, могущих сопрово-
ждаться развитием ДВС-синдрома крови, выделяется, как лидирующий – травматический шок [10, 11, 15]. 

Динамика развития коагулопатии потребления может быть представлена следующим образом: 
1. Состояние шока (с первоочередным возбуждением симпатоадреналовой системы) вызывает об-

щую активацию свертывающей системы крови и повышенную готовность к тромбообразованию. Сущест-
венную роль при этом играет массивная деструкция мягких тканей и костей, поскольку разрушение костей, 
как правило, сопровождается жировой эмболией, которая влечет за собой обильное поступление в кровь 
тканевых факторов свертывания. 

2. При продолжающемся шоке происходит отложение тромботических (фибринозных) масс в зоне 
микроциркуляции и закупорка мелких сосудов. 

3. В связи с этим развиваются нарушения кровоснабжения и некрозы клеток, в результате чего со-
стояние шока становится необратимым. Особенно страдают легкие, нарушение функции которых явля-
ется непосредственной причиной смерти больных в большинстве подобных случаев. 

Для обозначения ДВС-синдрома предложены в качестве синонимов термины «тромбогеморраги-
ческий синдром», синдром «дефибринирования» и «коагулопатия потребления». Синоним коагулопатия 
потребления более полно отражает фазность протекающего патологического процесса. Нарушение гемо-
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стаза проходит разные фазы – от гиперкоагуляции до более или менее глубокой гипокоагуляции (вплоть до 
несвертываемости крови). Гиперкоагуляция – обнаруживается уже при извлечении крови из вены: кровь 
немедленно свертывается в игле или пробирке с цитратом. В таких случаях из лаборатории поступает от-
вет, что исследовать свертывающую активность крови невозможно, поскольку присланная кровь сверну-
лась. Для этого процесса характерно потребление факторов противосвертывающей системы крови, таких 
как гепарин, антитромбин III, протеин С с положительными паракоагуляционными тестами (этаноловым, 
протаминсульфатным и др.), повышенная спонтанная агрегация тромбоцитов, что подтверждает первую 
фазу коагулопатии потребления. 

Во второй фазе одни коагуляционные тесты выявляют гиперкоагуляцию, в другие − гипокоагуля-
цию. Разнонаправленность этих сдвигов, смущающая врачей при оценке коагулограммы, также типич-
ный признак второй фазы коагулопатии потребления. Паракоагуляционные тесты остаются положи-
тельными, повышен уровень продуктов деградации фибрина/фибриногена в плазме. Фибриноген, а также 
проакцелерин и факторы входящие в состав протромбинового комплекса (протромбин, проконвертин и 
фактор Провер-Стюарта) – потребляются в процессе свертывания крови. При этом, естественно, удлиня-
ется «протромбиновое время», то есть уменьшается протромбиновый индекс, одновременно возникает и 
тромбоцитопения. Однако, все эти клинико-лабораторные симптомы угнетения функции системы свер-
тывания крови являются в данной ситуации логическим следствием активации этой системы; концен-
трация факторов свертывания в циркулирующей крови падает вследствие их расходования, потребления 
на генерализованное по всему сосудистому руслу образования микротромбов. 

Следовательно, гипокоагуляция, наблюдаемая у больных, находящихся в состоянии шока в связи с 
массивной травмой, − следствие гиперкоагуляции, вторичное проявление гиперфункции системы свер-
тывания крови.  

 Поддержание целостности сосудистой стенки и жидкого состояния крови в сосудистом русле – 
одно из основных условий сохранения постоянства внутренней среды, нормального функционирования 
органов и систем организма человека, нарушение которого может привести к патологическим процессам 
с возможной гибелью организма. Коагулопатия потребления – нередкое явление, наблюдаемое более 
чем при 150 различных заболеваниях. При этом стимулируются процессы свертывания крови за счет 
возбуждения симпатической нервной системы с образованием агрегатов тромбоцитов и сгустков фиб-
рина в сосудистом русле. Коагулопатия потребления часто наблюдается при акушерской патологии (эм-
болии околоплодными водами, тяжелых гестозах и др.), краш-синдроме, ожогах, отморожении, сепсисе, 
онкологических заболеваниях, септическом шоке, массивных гемотрансфузиях, инфекционных заболе-
ваниях, коллагенозах, травматических хирургических операциях, выраженной кровопотере и др. [17, 18]. 

Коагулопатия потребления выявляется также при массовом разрушении форменных элементов 
циркулирующей крови, в частности при лейкозах, несовместимых гемотрансфузиях, резус-
несовместимости матери и плода. Особенно часто коагулопатия потребления возникает во время родов 
при плотном прикреплении или предлежании плаценты, наличии мертвого плода, эмболии околоплод-
ными водами, кесаревом сечении и др.  

На начальных этапах коагулопатия потребления носит защитный характер, ибо микротромбооб-
разование ограничивает очаг деструкции (воспаления) и препятствует, создает барьер распространению 
патогенной микрофлоры, бактериальных токсинов и продуктов деструкции тканей по организму.  

При появлении в сосудистом русле тромбина от фибриногена отщепляются фибринопептиды А и 
В, обладающие антикоагулянтной активностью, образуется фибриномономер, вступающий в комплексы 
с фибриногеном и фибронектином, предупреждающим свертывание заблокированного фибриногена. 
Частичное растворение фибриномономера и легко растворимого фибрина приводит к образованию про-
дуктов деградации фибрина/фибриногена (ПДФ), которые являются вторичными антикоагулянтами и со-
единениями, стимулирующими фибринолитическую активность крови. К этому присоединяется депрессия 
антиплазминовых механизмов, резко увеличивающих фибринолиз. 

Однако чаще всего начальная блокада микроциркуляторного русла бывает чрезвычайно массив-
ной и распространенной, захватывающей не только прилегающие к очагам воспаления и деструкции уча-
стки, но и довольно далеко расположенные от этих очагов здоровые ткани, что характерно для ожогов, от-
морожений, травм с массивным повреждением тканей, деструктивных заболеваний легких и других патоло-
гических состояний. 

Развитию коагулопатии потребления способствует активация системы комплемента, приводящая к 
образованию мембраноатакующего комплекса с последующим разрушением тканей. Аналогичный эф-
фект наблюдается при стимуляции клеточного иммунитета с вовлечением в ответную реакцию макрофа-
гов, NК-лимфоцитов, цитотоксических лимфоцитов и эндотелиальных клеток. При этом, появляющиеся 
в первые часы после развития патологического процесса провоспалительные цитокины (IL-1, IL-6, IL-8, 
фактор некроза опухолей – (TNFα) стимулируют образование тканевого фактора и других прокоагу-
лянтов моноцитами, макрофагами и эндотелиоцитами, а также снижают синтез естественных антикоа-
гулянтов и простациклина, что приводит на первоначальных этапах к усиленной агрегации тромбоцитов 

242



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

и внутрисосудистому свертыванию крови. Эта реакция усиливается в результате всасывания продуктов 
распада тканей в общую циркуляцию. 

В патогенезе большинства видов коагулопатии потребления (ДВС-синдрома) – основную роль 
играет диссеминированное внутрисосудистое свертывание крови, обусловленное гипертромбинемией, 
циркуляцией в крови так называемого растворимого фибрина или растворимых фибрин-мономерных 
комплексов (РФМК), истощением естественных антикоагулянтов, протеина С, антитромбина III, тром-
бомодулина, ингибитора внешнего пути свертывания крови, а резкое снижение концентрации антиплаз-
минов с блокадой микроциркуляции в шок-органах или органах-мишенях ведет к их дисфункциям и дис-
трофическим изменениям. 

В патогенезе острой коагулопатии потребления выделяют фазу гиперкоагуляции, которая, если во 
время не купируется внутрисосудистое свертывание крови, сменяется фазой коагулопатии потребления 
с явлениями гипокоагуляции. 

В развитии коагулопатии потребления в результате депрессии свертывающей и противосверты-
вающей систем крови происходит не только агрегация тромбоцитов и их потребление, а также многих 
факторов свертывания крови, в том числе и фибриногена, с депрессией антиплазминовых механизмов, в 
результате чего развивается выраженная гипокоагуляция. Кровотечения, в первую очередь, возникают из 
поврежденных сосудов, травмированных тканей и пораженных патологическим процессом органов. Если 
такие локальные кровотечения не ликвидируются, то развивается распространенный геморрагический 
синдром, характеризующийся синяками, кровоподтеками и гематомами на коже, в подкожной и забрю-
шинной клетчатке; носовыми, желудочно-кишечными, легочными и почечными кровотечениями, крово-
излияниями в различные органы, диффузным пропотеванием крови в плевральную и брюшную полость. 
Обильные и длительно продолжающиеся кровотечения приводят к развитию анемии, а в тяжелых случа-
ях – к геморрагическому шоку [16, 21, 25]. 

Патогенез кровоточивости при коагулопатии потребления чрезвычайно сложен, но ведущим в ак-
тивации фибринолиза является депрессия антиплазминовых механизмов, и связан не только с развитием 
выраженной гипокоагуляции, но и «протеолитическим взрывом». Установлено, что при остром ДВС-
синдроме концентрация в крови трипсина возрастает во много раз (с резким снижение концентрации α2-
антиплазмина, α1-антитрипсина и α2-макроглобулина), что приводит к протеолизу не только факторов 
свертывания крови, но и белков сосудистой стенки, в результате чего последняя становится «дырчатой». 
Этому также способствует резкое падение числа тромбоцитов. 

Система гемостаза, как и другие биологические системы, обеспечивающие гомеостаз, обладает 
высокой устойчивостью и надежностью при различных изменениях внешней и внутренней среды орга-
низма, не только успешно адаптируясь ко многим физиологическим и патологическим воздействиям, но 
и в широких пределах корригируя нарушение жизнедеятельности организма (поддерживая целостность и 
замкнутость сосудистой системы, ее объем, жидкое состояние и другие свойства циркулирующей крови). 

При действии на организм различного рода факторов, активирующих систему гемостаза и повы-
шающих коагулирующие возможности плазмы, адгезию и агрегацию тромбоцитов, возникающие сдвиги 
обычно бывают скоротечны с быстрым возвратом к исходному состоянию. При действии экстремальных 
раздражителей на организм внутрисосудистая активация системы гемостаза может приводить не только 
к образованию гемостатического тромба у места повреждения стенки сосуда, но и к ДВС крови и внут-
рисосудистой агрегации тромбоцитов, которое является наиболее частым нарушением гемокоагуляции в 
хирургической патологии. В противоположность тромбозу, где происходит локализованное активирова-
ние гемокоагуляционных механизмов, при ДВС-синдроме отмечается массивное поступление в циркуля-
цию тромбопластических веществ, высвобождаемых при ожогах, отморожениях, краш-синдроме, что со-
провождается активацией свертывающих механизмов крови, зависящей от силы патогенного агента и реак-
тивности центральной нервной системы. Запуск механизма, ведущего к ДВС-синдрому, осуществляется тка-
невыми факторами, тромбоцитарным фактором 3, фосфолипидами из эритроцитов, активированными моно-
цитами, способными секретировать протромбиназу, превращающую протромбин в тромбин, поступающих в 
кровоток из поврежденных тканей и клеток крови. При этом неизбежно происходит активация внешней и 
внутренней систем свертывания крови и усиленный тромбиногенез. 

Большое значение имеет также повреждение эндотелия при проникновении в кровь эндотоксинов 
грамотрицательных бактерий, стрептококков и стафилококков. Обнажающиеся субэндотелиальные струк-
туры активируют тромбоциты и внутреннюю систему свертывания крови через фактор Хагеманна, кото-
рый в свою очередь, активирует калликреин-кининовую систему, фибринолиз и систему комплемента. 
Способствует запуску коагулопатии потребления и блокада системы мононуклеарных фагоцитов и незер-
нистых лейкоцитов, которые в норме фагоцитируют РФМК и некоторые активные факторы свертывания 
крови. 

Если саногенные механизмы не способны нейтрализовать активные факторы свертывания крови 
при быстром поступлении в кровоток тромбопластина и тромбина, то процесс будет усугубляться и 
переходить в стадию потребления факторов антисвертывающей системы (коагулопатию потребления). 
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Если антикоагуляционный потенциал крови нормальный и не нарушены процессы регуляции, то даль-
нейшее потребление факторов антисвертывания прекращается. Изменение же реактивности централь-
ной нервной системы или массивность патологического процесса усугубляет потребление не только фак-
торов антисвертывающей системы крови, но и факторов свертывающей системы крови, сопровождаясь 
массивной тромбинемией. Возникающая при этом гипокоагуляция и тромбиногенез приводит к необра-
тимой агрегации тромбоцитов, активации потребления факторов свертывания крови, а образующиеся 
микросгустки повреждают эндотелий. Повреждение эндотелия с отложением фибрина и тромбоцитар-
ных агрегатов с нарушением микроциркуляции подтверждается патологоанатомически. Дальнейшее по-
вреждение сосудистой стенки осуществляется через активацию протеолиза. Образующиеся в большом 
количестве молекулы тромбина, помимо превращения фибриногена в фибрин, угнетаются также тром-
бомодулином, который активирует протеин С, обеспечивающий в свою очередь инактивацию факторов 
Vа и VIIIа. Кроме того тромбин освобождает активатор плазминогена из эндотелия сосудов. Активиру-
ется хемотаксис с агрегацией тромбоцитов, при участии факторов I, II, V, VIII, XIII и др., протеина С с 
образованием РФМК и ПДФ, обладающих антиполимеризационным действием, обеспечивающим веро-
ятность полной несвертываемости крови с развитием геморрагического синдрома. 

Следовательно, в патогенезе ДВС-синдрома центральное место занимает образование в сосуди-
стом русле тромбина с последующим угнетением (депрессией) антисвертывающего и антиплазминового 
потенциалов. Появление тромбина в циркуляции – необходимое условие для трансформации фиб-
риногена в фибрин с возникновением необратимой агрегации тромбоцитов и эритроцитов. Для травмати-
ческой болезни главным, если не основным, инициатором ДВС-синдрома является тканевой тромбопла-
стин, который освобождается в большом количестве, особенно при ожогах, отморожениях, краш-
синдроме. В комплексе с фактором VII он активирует фактор X как по внешнему, так и по внутреннему 
механизмам, непосредственно через фактор Кристмаса. Тканевой тромбопластин поступает из травми-
рованных тканей, а также тканей, подвергшихся вторичной альтерации. При участии активированных 
тромбоцитов он может образовываться и выделяться поврежденным эндотелием сосудов, особенно при 
гнойном процессе, в частности при разлитом перитоните. Из клеток крови, как известно моноциты спо-
собны при активации вырабатывать полный тканевой тромбопластин, который играет важную роль в 
патогенезе ДВС-синдрома. Удаление из кровотока мононуклеаров предупреждает развитие ДВС-
синдрома или его резко ослабляет [22]. 

Агрегация тромбоцитов и их вовлечение в процесс тромбообразования – также обязательный ком-
понент патогенеза ДВС-синдрома. На это указывает обнаружение большого количества активированных 
форм и агрегатов тромбоцитов в периферической крови, а также сосудах микроциркуляции, повышенное 
содержание продуктов дегрануляции этих клеток (серотонина, антигепаринового фактора, β-
тромбоглобулина), и возникающая при этом тромбоцитопения потребления. Эритроциты при ДВС-
синдроме подвергаются фрагментации, вследствие чего их жизнь укорачивается и возникает внутрисо-
судистый гемолиз. 

Патогенетическое значение гемолиза велико, так как он сам по себе активирует свертывание кро-
ви, в результате возрастает концентрация АДФ, что в свою очередь увеличивает процессы адгезии и аг-
регации, усиливая ДВС-синдром. Постепенно происходит снижение концентрации гепарина и анти-
тромбина , а также фибронектина, идущее на инактивацию активных ферментов крови. Согласно об-
щепринятой в настоящее время точке зрения ДВС-синдром характеризуется внутрисосудистым сверты-
ванием крови, ведущим к блокаде рыхлыми массами фибрина и агрегатами клеток крови микроциркуля-
ции в таких органах, как печень, почки, легкие, надпочечники и др., с развитием глубокой дистрофии 
последних. В результате оставшаяся кровь частично или полностью теряет способность свертываться, в 
ней снижается концентрация факторов I, II, V, VIII, XIII, тромбоцитов, активируется фибринолиз и нака-
пливаются продукты протеолиза, оказывающие дополнительное антикоагулянтное, токсическое и по-
вреждающее стенку сосудов действием. При этом в конечной фазе может возникнуть неконтролируемый 
геморрагический синдром, вытекающая кровь образует мелкие неполноценные сгустки, и кровь практи-
чески не свёртывается.  

В развитии данного синдрома принято условно различать гиперкоагуляцию, гипокоагуляцию, ак-
тивацию фибринолиза и стадию исхода. 

Под термином ДВС-синдром понимается компонент патологического процесса, и в частности 
травматического, который сопровождает развитие основного заболевания. Каждому функциональному 
состоянию соответствует и определенное агрегатное состояние крови. В зависимости от фазы заболева-
ния меняются процессы гемостаза, в частности агрегатное состояние крови, находящееся под постоян-
ным контролем со стороны нейрогуморальной регуляции. В зоне травматического воздействия резко 
преобладают процессы коагуляции и развивается воспалительная реакция с деструкцией тканей. Физио-
логический смысл данного явления состоит в удалении повреждающего агента и отторжении нежизне-
способных тканей. Однако интенсивность воспалительной реакции определяется программой воспаления 
и зависит от реактивности ЦНС, что проявляется или торможением некротических процессов или оттор-
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жением всех тканей, подверженных травме. Основная причина воспалительной деструкции – это ткане-
вая гипоксия, которая обусловлена гиперкатехоламинемией, нарушением реологических свойств крови, 
образованием тромбоцитарных и плазматических тромбов в микрососудах, а также активацией метабо-
лических процессов под влиянием катехоламинов, резко увеличивающих потребность в кислороде. Но 
эта потребность из-за спазма и тромбоза сосудов ткани не обеспечивается энергетическим и пластиче-
ским материалом. Состояние крови в начальном периоде воспалительной реакции соответствует пре-
тромботическому состоянию и связано с повышением активности факторов свертывания крови и увели-
чением концентрации противосвертывающих веществ [1, 2]. 

При продолжающемся травматическом воздействии на фоне повышенной реактивности ЦНС про-
цессы гиперкоагуляции резко возрастают и наступает фаза ДВС-синдрома, обусловленная депрессией 
противосвертывающих механизмов. Ее появление является тем объективным симптомом, который 
характеризует I фазу коагулопатии потребления.  

Образующиеся активные факторы свертывания крови блокируются антитромбином III, гепари-
ном, протеином С и фибронектином. Увеличивающаяся концентрация антиплазминов, особенно, α2-
антиплазмина, α2-макроглобулина, α1-антитрип-сина способствует защите фибриногена и фибрина от 
действия плазмина. По нашим данным концентрация антиплазминов в эту фазу коагулопатии потребле-
ния возрастает на 150–200%. При более сильных повреждениях изменения в системе коагуляции не за-
канчиваются, а продолжающий поступать в циркуляцию тромбопластин способствует потреблению 
таких факторов свертывания крови, как фибриноген, факторы V, VIII, ХIII. Происходит развитие второй 
фазы коагулопатии потребления. Так, например, при нанесении сильной и обширной криотравмы кон-
центрация фибриногена через 4 часа снижалась с 10,0±0,3 мкмоль/л до 4,8±0,4 мкмоль/л, концентрация 
тромбоцитов снижалась с 450,0±18,6×109/л до 200,0±20,1×109/л, в то время как время рекальцификации 
возросла с 43,0±2,2 с до 66,0±4,1 с. Одновременно отмечается и потребление факторов противосверты-
вающей системы крови. Концентрация гепарина снизилась с 0,5±0,01 Е/мл до 0,21±0,02 Е/мл и антитром-
бина с 90,0±1,5% до 62,0±2,11%. Снижение концентрации факторов свертывания крови с одновременной 
депрессией противосвертывающих механизмов крови и увеличением концентрации антиплазминов ха-
рактеризуют II фазу коагулопатии потребления. При снижении факторов коагуляции до критических ве-
личин отмечается резкое удлинение времени кровотечения, но активность фибринолиза снижена за счет 
повышения концентрации антиплазминов. Концентрация α2-макроглобулина повышается с 
3,8±0,11 мкмоль/л до 4,5±0,48 мкмоль/л, а α1-антитрипсина с 36,8±1,64 мкмоль/л до 48,0±2,72 мкмоль/л, 
и α2-антиплазмина с 93,5±3,17% до 98,2±2,87%. Дальнейшее утяжеление процесса, переходящего прак-
тически в шоковую реакцию, сопровождается и активным потреблением антиплазминов, которые с од-
ной стороны идут на нейтрализацию различных протеаз, активно образующихся в зоне повреждения, а с 
другой – на инактивацию плазмина, тромбина, фактора Ха. Концентрация α2-макроглобулина в этой 
фазе снижалась у животных до 0,76±0,05 мкмоль/л, α1-антитрипсина до 4,8±0,32 мкмоль/л, α2-
антиплазмина до 28,7±1,36%. Это уже III фаза коагулопатии потребления или ДВС-синдром, последним 
рубежом реакции, направленный на активацию фибринолиза, за счет блокады антиплазминов, способст-
вует улучшению реологических свойств крови. Снижение концентрации антиплазминов до 60-80% от 
исходной величины способствует растормаживанию фибринолиза и характеризует начало III фазы ДВС-
синдрома [19].  

Кровоточивость с этого момента резко усиливается, появляется большое количество ПДФ/Ф. Вследст-
вие активации фибринолиза и продолжающегося образования тромбина, в крови начинают накапливаться 
РФМК (по нашим данным их концентрация возрастает у животных с сильным и обширным отморожением на 
250–300% от исходной величины), фибринопептиды А и В, и их комплексы между собой и фибриногеном, а 
также продукты ПДФ, которые хорошо выявляются эталоновым, протамин-сульфатным и стафилококковым 
тестами. Но рассматривать влияние ПДФ на фибринолиз изолированно от действия на другие системы нельзя.  

При активации свертывающей системы крови параллельно с образованием и появлением в крово-
токе тромбина и плазмина, через, фактор Хагемана активируется и каллекреин-кини-новая система, 
плазмин также активирует и систему комплемента. Активное включение всех гемостатических механизмов 
сопровождается и одновременным функционированием процессов в системе комплемента, калликреин-
кининовой системы, с повреждением мембран клеток под действием литического мембраноатакующего ком-
плекса С5–С9. 

Функциональная активность организма может оцениваться по коэффициенту депрессии кататок-
сических программ адаптации, точнее – активности синтоксических программ адаптации (КАСПА) [14, 24].  

Общепринятыми методами определялись факторы свертывающей и противосвертывающей систем 
крови. Содержание катехоламинов и серотонина в крови измерялось флюориметрическим методом. Попу-
ляционный и субпопуляционный состав лимфоцитов крови оценивали с помощью метода непрямой имму-
нофлуоресценции с использованием моноклональных антител с CD3+, CD4+, CD8+, CD16+, CD20+ и вычис-
лением иммунорегуляторного индекса CD4+/CD8+. Состояние иммунной резистентности определяли по % 
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фагоцитоза, количеству активных фагоцитов, НСТ и ЛКБ-тестам и по активности комплемента. Концен-
трацию иммуноглобулинов класса G, A, и M в сыворотке крови определялись турбидиметрическим методом.  

Биохимические показатели измерялись на анализаторе FP-901 фирмы «Labsystems» (Финляндия) с 
использованием реактивов фирмы «Boehringer Mannheim» (Германия) и фирмы «Diasys», а также стандарт-
ными наборами реактивов фирмы «Lahema» (Чехия). Кровь для исследований забиралась из локтевой вены 
в количестве 9 мл и смешивалась с 1,0 мл 3,8% лимоннокислого натрия, центрифугировали при 
1500 об/мин 10 минут [13]. 

В III фазе ДВС-синдрома наступает системная активация протеолиза, фибринолиза с одновремен-
ной активацией кининовой, системы комплемента и лейкотриенов. Накапливающиеся в циркулирующей 
крови продукты протеолиза: фибрина, фибриногена, факторов свертывания, комплемента, обладающие 
антикоагулянтными и антиагрегационными свойствами, совместно с катехоламинами и другими биоло-
гическими и токсическими веществами приводят к парезу сосудов с повреждением их стенок. Повреж-
дение тканей активными протеазами способствует еще большему выходу тромбопластина в циркуляцию, 
что усугубляет коагулопатию потребления, с одновременным потреблением и антиплазминов. Мы пред-
ложили способ диагностики степеней коагулопатии потребления, отражающие общее функциональное 
состояние организма. В плазме крови определяли содержание свертывающих и противосвертывающих 
факторов, в частности, антитромбина III и α2-макроглобулина, концентрации фибриногена и раствори-
мого фибрина, диагностируя степень тяжести коагулопатии потребления, при этом дополнительно опре-
деляли содержание антиоксидантных факторов, системы биологически активных аминов и иммунной 
системы и диагностировали степень тяжести коагулопатии потребления по КАСПА, определяемую по 
следующей зависимости:  

КАСПА= 
рфсDаДМДаМГа

фГcDaxaoaIIIaT

CСССС

CCCAA
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где Аат-III – относительная активность антитромбина III %; Ааоа – относительная общая антиокислительная 
активность плазмы %; Сах – относительная концентрация ацетилхолина в крови¸ нмоль/л; СcD8 – относи-
тельная концентрация Т-супрессоров; Cфг – относительная концентрация в крови фибриногена мкмоль/л; 
Са2-мг – относительная концентрация α2-макроглобулина, мкмоль/л; Смда – относительная концентрация ма-
лонового диальдегида в плазме, мкмоль/л; Сад – относительная концентрация адреналина в крови, нмоль/л; 
СcD4 – относительная концентрация Т-хелперов; Cрф – относительная концентрация растворимого фибрина в 
плазме крови, мкмоль/л. 

Данный коэффициент объективно отражает степень активности синтоксических программ адап-
тации и соответственно, реципрокно, депрессии кататоксических программ. У здоровых людей КАСПА 
составляет в среднем 0,95-1,05 [6, 28].  

Концентрация или активность используемых для расчета величин выражена в % от значения кон-
трольных величин. В качестве контроля служили данные, полученные у 20 здоровых мужчин и женщин в 
возрасте 20-25 лет. Данный коэффициент отражает степень активности стадий коагулопатии потребления и 
проявляется в характерной симптоматике. В таблице приводится состояние гемостаза при нанесении трав-
мы разной силы. 

Данная схема фаз коагулопатии потребления весьма условна, но сделана попытка выделить в каж-
дой фазе качественный сдвиг в системе гемостаза.  

Так,  I фаза коагулопатии потребления характеризуется депрессией противосвертывающих меха-
низмов крови (снижение концентрации гепарина, антитромбина III, снижение активности плазмина), зави-
сящей с одной стороны от изменения реактивности ЦНС, а с другой, от потребления факторов противо-
свертывающей системы в процессе тромбиногенеза. II фаза коагулопатии потребления характеризуется 
наряду с депрессией противосвертывающих механизмов крови, потреблением факторов свертывающей 
системы крови, при этом резко снижается концентрация фибриногена, проакцелерина, антигемофильного 
глобулина, фибринстабилизирующего фактора, протеина С и фибронектина, концентрация же антиплаз-
минов (α2-антиплаз-мина, α2-макроглобулина, α1-антитрипсина) резко возрастает, что сдерживает актива-
цию фибринолиза и, наконец, III фаза коагулопатии потребления (ДВС-синдрома) характеризуется новым 
качественным отличием – активацией фибринолиза, зависящей от депрессии антиплазминовых механиз-
мов и появления в большом количестве РФМК и ПДФ. 

Следовательно, коагулопатия потребления представляет собой компонент практически всех трав-
матических и экстремальных состояний. Диагностика расстройств свертывающей и противосверты-
вающей систем крови в этих случаях является важной и оправданной не только для целенаправленной 
терапии, но и для оценки тяжести и прогноза основного патологического процесса [20, 23]. 
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Таблица 
 

Фазность коагулопатии потребления 
 

1 фаза коагуляции потребления.  
Действие сильных травматических 
воздействий приводящих к пре-
тромботическому состоянию за 
счет потребления факторов анти-
свертывающей системы крови 

Гиперкоагуляция. Локализованное тромбообразование с увели-
чением концентрации тромбоцитов, активности факторов II, V, VII, 
VIII, IХ, Х, ХI, ХII, ХIII. Время рекальцификации, тромбиновое и 
протромбиновое время укорачиваются. Концентрация фибриногена 
в норме или слегка повышена.  
Потребление факторов антисвертывающей системы крови: пониже-
но количество гепарина, антитромбина III и протеина С. Плазмино-
ген в норме, концентрация антиплазминов не изменена. КАСПА – 
0,82±0,02

2 фаза коагулопатии по-
требления или фаза потребления 
свертывающих факторов крови 

Гипокоагуляция. Активное тромбообразование с уменьшением 
количества тромбоцитов, с повышением их адгезивности и агре-
гации. Время рекальцификации укорочено, активность факторов II, 
V, VIII, IX, понижена, а факторов VII, X, XI, XII и XII повышена. 
Концентрация фибриногена снижена. Концентрация гепарина, анти-
тромбина III, плазмина, протеина С снижена. Концентрация ан-
типлаз-минов увеличена. КАСПА – 0,57 ±0,01  

3 фаза коагулопатии по-
требления (ДВС-синдрома), или 
фаза потребления антиплазминов 
 

Гипокоагуляция. Резко снижена концентрация тромбоцитов. Кон-
центрация факторов I, V, VIII, ХΙΙΙ, фибронектина, протеина С резко 
снижены. Время рекальцификации удлинено, появляются большие 
количества РФМК, ПДФ. Резко положительная этаноловая, протамин-
сульфатная пробы, резко снижена концентрация гепарина, анти-
тромбина III, активирован фибринолиз за счет резкого снижения кон-
центрации антиплазминов (α2-анти-плазмин, α2-макроглобулин, α1-
антитрипсин). Увеличена активность фактора 4 тромбоцитов, тром-
биновое время удлинено. Отмечается фрагментация эритроцитов 
КАСПА – 0,28±0,02

4 фаза коагуляции потребления 
(ДВС-синдрома). 
Восстановление регуляторных 
механизмов или фаза исхода 

Выздоровление, или, при неблагоприятном течении процесса,  
смерть 

 
Лечение коагулопатии потребления представляет большие трудности, и в первую очередь борьба 

должна вестись с основным патологическим процессом, вызывающим и усугубляющим данный синдром. 
Прежде всего, терапия должна быть направлена на лечение гнойно-септических процессов, довольно 
часто лежащих в основе коагулопатии потребления. Основанием для такой терапии служат данные о свя-
зи коагулопатии потребления с инфекцией, акушерской патологией, деструктивно-воспалительными 
процессами в легких, брюшной полости, мочевыводящих путях и др. Обычно используются антибиотики 
широкого спектра действия, к которым добавляются большие доза антипротеаз, например, контрикала по 
50000-200000 Ед в сутки, что блокирует вторичные альтерационные процессы и защищает фибриноген от 
дальнейшего разрушения активированными факторами гемостаза. Для борьбы с шоком, который сопут-
ствует ДВС-синдрому необходимо использовать внутривенное введение солевых растворов, струйно-
капельные трансфузии нативной или лучше свежезамороженной плазмы, содержащей антитромбин , 
α2-макроглобулин и α1-антитрипсин, реополиглюкин (до 500 мл в сутки), глюкокортикоиды (преднизо-
лон до 80 мг в сутки), фитоэкдистероиды. К плазме необходимо добавлять по 5000 Ед гепарина и α-
адреноблокаторы. Таким образом, для ликвидации ДВС-синдрома терапия должна быть направлена, 
прежде всего, на активацию противосвертывающих и антиплазминовых механизмов (введение гепари-
на, антитромбина ΙΙΙ, антипротеаз, α2-макроглобулина, α1-антитрипсина, контрикала и др.). Также 
необходимо изменять реактивность ЦНС с целью снятия повышенной активности адренергических 
структур мозга введением адреноблокаторов и адренолитиков, таких как рауседил, бутироксан, пиррок-
сан, дибенамин, мажептил, фентоламин [5]. Введение этих фармакологических препаратов способствует 
включению синтоксических программ адаптации, которые направлены на сопереживание с повреж-
дающим фактором, и, соответственно, повышают устойчивость организма к действию повреждающих 
факторов. Обобщение собственных исследований и литературных данных позволило создать схему эф-
фекторных влияний гипоталамуса на систему гемостаза. При повышении концентрации тромбина в 
циркулирующей крови, когда первая противосвертывающая система в лице тромбомодулина-протеина 
С не способна полностью нейтрализовать его, возбуждаются тромбинорецепторы сосудистой стенки, 
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посылающие информацию в гипоталамические структуры. Возбуждение холинореактивных структур 
сопровождается возбуждением передних ядер гипоталамуса, а далее информация поступает в обоюдное 
ядро продолговатого мозга с возбуждением блуждающего нерва. Последний способствует выбросу из 
органов и тканей (сосуды, печень и др.) гепарина и антитромбина ΙΙΙ, которые связывают активные фак-
торы свертывания, ингибируя их, образуя с ними комплексы, обладающие антифибринолитической ак-
тивностью, что приводит к лизису растворимого фибрина. Одновременно выделяется и сосудистый ак-
тиватор плазминогена с уменьшением выделения антиплазминов (2-антиплазмина, 2-макроглобулина 
и 1-антитрипсина). Эта естественная защитная реакция организма осуществляется системой противо-
свертывания, обеспечивающей выделение гепарина, антитромбина ΙΙΙ и активатора плазминогена с 
использованием белков свертывающей системы крови в качестве субстрата для образования естествен-
ных антикоагулянтов, лизирующих растворимый и нерастворимый фибрин. Подобный механизм преду-
преждает тромбиногенез при эндогенной провокации тромбином. При повышении концентрации плаз-
мина в циркулирующей крови, возбуждаются плазминовые рецепторы сосудистой стенки, информация 
от которых поступает в гипоталамус и далее, через его заднюю группу ядер, в боковые рога спинного 
мозга. Возбуждение последних сопровождается активацией симпатоадреналовой системы, в результате 
чего в кровоток выделяются факторы свертывающей системы крови и антиплазмины, которые улучша-
ют агрегатное состояние крови и одновременно блокируют начавшийся фибринолиз. Этому способствует 
и одновременное введение фитоэкдистероидов [3, 4]. 

Активация свертывающих механизмов крови неизбежно по системе обратной связи будет сопрово-
ждаться повышением активности антисвертывающего звена системы гемостаза. При наличии в цирку-
лирующей крови естественных антикоагулянтов, кровь поддерживается в жидком состоянии, что обес-
печивается сохранением целостности эндотелия сосудов, а также реактивности противосвертывающих 
механизмов крови, имеющих нейрогуморальную природу. Существует группа веществ, на фоне введения 
которых действие сильных стрессоров (холод, травма и др.) не приводит к повреждениям, характерным для 
данной патологии. Не отмечается при этом классических симптомов стресса. В указанную группу входят: 
фертильные факторы и плацентарные белки: 2-микроглобулин фертильности (АМГФ), трофобласти-
ческий-1-гликопротеид (ТБГ), плацентарный лактоген человека (ПЛЧ), и др., фитоэкдистероиды, 
сперма, спиртовые экстракты из различных насекомых (восковая моль, колорадский жук, личинки до-
машней мухи и др.). Аналогичные свойства проявили фармакологические препараты, блокирующие ад-
ренореактивные структуры гипоталамуса – пирроксан, бутироксан и др. Блокада адренореактивных 
структур реципрокно приводит к активации холинореактивных структур гипоталамуса.  

Возбуждение холинореактивных структур гипоталамуса под влиянием указанных выше веществ за-
пускает целый каскад определенных вегетативных реакций, проявляющихся активацией антиоксидантных, 
антисвертывающих механизмов крови с явлениями иммуносупрессии (вероятно еще и другими механиз-
мами), что препятствует классическим проявлениям стресса, названные нами синтоксическими програм-
мами адаптации. В результате исследований установлено, что важным фактором в осуществлении адап-
тивных реакций принадлежит вентромедиальному ядру гипоталамуса. Выявлена обратная зависимость 
между активностью вентромедиального ядра гипоталамуса и включением синтоксических программ 
адаптации. Чем выше стимуляция вентромедиального ядра гипоталамуса, тем менее активны проявле-
ния синтоксических механизмов адаптации. Напротив, снижение активности указанной структуры мозга 
(за счет фармакологической блокады, разрушения или незрелости) приводит к резкой активации синток-
сических адаптивных программ. Этим обстоятельством видимо и объясняется устойчивость новорож-
денных животных к действию криотемператур, которое не приводит к развитию отморожения. Отморо-
жение происходит на 8-14 день после рождения, когда созревает вентромедиальное ядро гипоталамуса. 
Эти явления невозможно объяснить с позиции теории стресса.  

Синтоксины и кататоксины являются веществами, находящимися в организме животных и расте-
ний, действие которых направлено на поддержание гомеостаза или энантиостаза. Недостаточное вы-
деление эндогенных синтоксинов в организме животных (АМГФ, ТБГ и др.) сопровождается соответст-
вующими патологическими процессами: развитием плацентарной недостаточности, удалением криопов-
режденных тканей при отморожении при доминировании кататоксических программ адаптации над 
синтоксическими, а введение синтоксинов приводит к нормализации патологического процесса. Жен-
щинам с невынашиванием беременности и явлениями плацентарной дисфункции в комплексное лечение 
были включены естественные экзогенные синтоксины, выделенные из растений (фитоэкдистероиды). 
Их использование позволило у 2000 женщин сохранить беременность и родить нормального ребенка. 

Экспериментальные исследования показали, что введение синтоксинов сопровождается активацией 
синтоксических программ адаптации (активация антиокислительных, противосвертывающих механиз-
мов крови с явлениями иммуносупрессии), а введение кататоксинов приводит к активации кататокси-
ческих программ адаптации (депрессия антиоксидантных и противосвертывающих механизмов крови с 
явлениями иммуноактивации). Исторически сложившиеся в процессе фило- и онтогенеза взаимоотноше-
ния растительного и животного мира предполагали поступление по пищевым цепям широкого спектра 
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соединений для обеспечения пластических, энергетических, регуляторных процессов в организме чело-
века и животных. Современный ритм жизни, техногенное напряжение и эмоциональные перегрузки 
предъявляют повышенные требования к организму. Острую актуальность приобретает поиск средств для 
укрепления устойчивости организма. К таким веществам относятся метаболиты растений и насекомых, 
которые наряду с синтезом белков, жиров и углеводов, обеспечивают образование множества полицик-
лических биомолекул, ограниченно представленных в организме человека, в частности зоо- и фитоэкди-
стероидов. Они не служат пластическим, энергетическим материалом, но выполняют информационно-
регуляторную функцию. Поступая в организм человека, они пополняют дефицит собственных (эндоген-
ных) синтоксических регуляторов, тем самым нивелируя метаболическую «некомпетентность» организ-
ма и неспособность к эндогенному синтезу аналогичных структур. Использование в пищу рафинирован-
ных продуктов привело к потере большого спектра биологически активных веществ. Не только общеиз-
вестные микронутриенты  витамины, потребность в которых бесспорна, но и различные полицикличе-
ские соединения, типа фитоэкдистероидов, выполняют уникальную функцию, включая синтоксические 
адаптивные программы, тем самым позволяя организму человека сопереживать с различного рода раз-
дражителями и тем самым интегрировать человека в окружающую природу [7-9, 27]. 

Общеизвестно, что техногенное преобразование жизненного пространства, смещение вектора от 
физического поведенческого комплекса к интеллектуальному, делает неотвратимым контакт организма с 
множеством агрессивных химических и физических факторов. Опыт новых взаимоотношений приобре-
тается через распространение синдрома хронической усталости, универсального преморбидного, хрони-
зации известных нозологических форм и появлению новых, снижению качества жизни и ее про-
должительности. Отсюда приобретает актуальность поиск средств укрепления устойчивости организма, 
повышения ресурса жизни. Адаптивные механизмы (синтоксические и кататоксические) тесно связаны 
с функцией мозга. Как основные факторы прогрессивного эволюционного развития, они включаются в 
зависимости от силы раздражителя и реактивности центральной нервной системы. Включение кататок-
сических программ адаптации, наблюдаемое при действии стресса большой интенсивности, сопровож-
даются активацией гипоталамо-гипофизарно-надпочеч-никовой системы. Это приводит к выработке 
энергии, мобилизируемой адреналином, норадреналином и глюкокортикоидами через усиленный распад 
жиров и белков (гликолиз и глюконеогенез), с одновременной депрессией антиоксидантных, противо-
свертывающих механизмов крови и активацией иммуногенеза. Организм готовится к активному проти-
водействию стрессорным агентам и, при превышении их силы в определенных пределах, может привести 
к гибели организм. Вот почему одновременно с активацией кататоксических программ запускаются и 
синтоксические программы адаптации, направленные на ослабление эффекта действия сильного раз-
дражителя. Возникает парадокс  вместо дальнейшего усиления ответной реакции на экстремальный 
раздражитель, организм его ослабляет. Активность кататоксических программ адаптации начинает 
сдерживаться, так как усиление депрессии антиоксидантных и противосвертывающих механизмов с яв-
лениями иммуноактивации может привести к снижению физиологической устойчивости с разрушением 
мембранных структур, массивным тромбиногенезом и развитием коагулопатии потребления. Это сдер-
живание осуществляется включением синтоксических программ адаптации, которые запускаются акти-
вацией холинореактивных структур мозга за счет постоянно присутствующих в крови синтоксинов, ак-
тивно вырабатываемых в репродуктивных органах – 2-микро-глобулин фертильности (АМГФ) и др., 
так называемые фертильные факторы. Данная группа биологически активных веществ изучена нами 
при протекании нормального и патологического репродуктивного цикла, ведения родов без развития 
коагулопатии потребления [26]. 

Установлен факт влияния депрессии антиплазминовых механизмов на развитие III фазы коагулопа-
тии потребления или ДВС-синдрома. Установлено действие естественных синтоксинов животного и 
растительного происхождения на холинергические гипоталамические структуры, которые запускают 
синтоксические программы адаптации, сопровождающиеся активацией антиоксидантных и противо-
свертывающих механизмов крови с явлениями иммуносупрессии, приводящих к поддержанию гомеоста-
тических параметров и сопереживанию с действующим раздражителем. Установлено также влияние ес-
тественных кататоксинов на гипоталамические структуры, которые запускают кататоксические про-
граммы адаптации, сопровождающиеся депрессией антиоксидантных и противосвертывающих меха-
низмов крови с активацией иммуногенеза, направленные на поддержание энантиостаза [12]. 

Практически значимо открытие фазовой структуры ответа организма и реакции крови на действие 
различного рода раздражителей. Поиск и открытие новых препаратов обладающих свойствами синток-
синов, позволяет справляться с патологическим процессом. Например, коагулопатии потребления, 
включение синтоксических программ адаптации естественными синтоксинами позволяет мирно сосу-
ществовать организму с раздражителем, повышая концентрацию антиплазминов и факторов свертывания 
и противосвертывания крови, а при воспалительных процессах введение кататоксинов приводит к быст-
рому очищению раны, за счет удаления поврежденных тканей и т.д. Введение внутривенно теплой крови 
добавляет организму антисвертывающие факторы (антитромбин III и гепарин, которые усиливают друг 

249



ВЕСТНИК НОВЫХ МЕДИЦИНСКИХ ТЕХНОЛОГИЙ – 2016 – N 1 
Электронный журнал 

 

друга), а дача фитоэкдистероидов позволяет печени и эндотелиоцитам быстрее синтезировать факторы 
свертывания крови и антиплазмины. 
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