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Нарушения обмена веществ входят в IV класс
МКБ-10 «Болезни эндокринной системы, рас-
стройства питания и нарушения обмена ве-
ществ» в виде отдельного блока (Е70–Е90) —
«Нарушения обмена веществ». Некоторые из них
вследствие преобладания клинических симпто-
мов поражения определенного органа или систе-
мы отнесены к другим классам болезней. Напри-
мер, болезнь Рефсума, при которой нарушен ме-
таболизм жирных кислот и в организме накапли-
вается фитановая кислота, отнесена в МКБ-10
к VI классу «Болезни нервной системы» (G60.1),
подагра, при которой в организме накапливают-
ся соли мочевой кислоты,— к XIII классу «Болез-
ни костно-мышечной системы и соединитель-
ной ткани» (М10.0, М10.3).

Большинство из нарушений обмена веществ
являются врожденными — генетически обуслов-
ленными. Ряд из них характеризуется отложени-
ем или накоплением в тканях избыточного коли-
чества отдельных метаболитов (табл. 1).

Накапливаться могут крупные молекулы, та-
кие как гликоген, сфинголипиды, муколипиды,
эфиры холестерина и мукополисахариды, не-
большие органически молекулы, например, мо-
чевая кислота или отдельные аминокислоты
и металлы, например, железо и медь [1].

С патофизиологической точки зрения эти бо-
лезни, несмотря на наличие ряда особенностей,
могут быть выделены в отдельную группу — бо-
лезни накопления [2]. Их общие черты (призна-
ки) следующие:

1. Причина — врожденная или приобретенная
(редко) ошибка метаболизма.

2. Основа патогенеза — накопление в тканях
избыточного количества компонентов внутрен-
ней среды и метаболитов.

3. Преимущественное повреждение органов
и тканей, которые участвуют в депонировании,
удалении из организма причинного вещества,
а также в которых оно в норме участвует в обме-
не веществ.
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4. Неспецифическое асептическое хроничес-
кое воспаление в поврежденных органах, приво-
дящее к постепенному замещению функцио-
нальной ткани на рубцовую.

5. Наличие органоспецифической иммунопа-
тологической реакции, усиливающей поврежде-
ние.

В течение болезней накопления можно выде-
лить два периода: доклинический (начальный)
период и период клинических проявлений.

В начальном периоде клинические проявления
заболевания отсутствуют, но появляются и по-
степенно нарастают лабораторные и инструмен-
тальные признаки повреждения органов и тка-
ней. Так, например, у многих пациентов с болез-
нью Вильсона — Коновалова заболевание на-
чинается со стойкого повышения АлАТ в дет-
ском возрасте. Они многократно обследуются и,
как минимум у половины из них, выставляется
диагноз вирусный гепатит неизвестной этиоло-
гии. Стойкая гиперурикемия, как правило, пред-
шествует появлению приступов подагрического
артрита. Атеросклеротические бляшки возни-
кают за много лет до клинической манифеста-
ции атеросклероза. Клинические симптомы
ишемии того или иного сосудистого региона по-
являются, когда просвет сосуда сужается более
чем на 3/4 [3].

Период клинических проявлений протекает во-
лнообразно. Фазы обострения и ремиссии чере-
дуются. В фазе обострения клиническая симпто-
матика обычно обусловливается воспалительной
реакцией в органах накопления или выведения,
а в фазе ремиссии — недостаточностью функции
пораженных органов.

Болезни накопления имеют общие принципы
лечения. Их пять:

1. Ранняя своевременная диагностика.
2. Базисная терапия, направленная на дли-

тельное поддержание отрицательного баланса
причинного вещества в организме и постепенно
истощение его запасов.

3. Уменьшение выраженности иммуновоспа-
лительной реакции в органах накопления
и (или) выведения.

4. Коррекция вторичных метаболических
и неметаболических нарушений, усугубляющих
течение заболевания и являющихся самостоя-
тельными факторами риска прогрессирования.

5. Заместительная терапия недостаточной
функции органов (при необходимости).

Ранняя диагностика, безусловно, является
главным фактором, определяющим успех лече-
ния болезней накопления. Начало лечения в до-
клинический период, как правило, приостанав-
ливает прогрессирование заболевания, способ-
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ствует улучшению лабораторных и инструмен-
тальных показателей. Как пример можно приве-
сти применение ЛНП-афереза (удаление липо-
протеидов низкой плотности) в качестве средст-
ва первичной профилактики развития атеро-
склероза и ишемической болезни сердца у паци-
ентов с гомозиготной наследственной гиперхо-
лестеринемией [3, 4].

Своевременную диагностику часто затрудняет
выраженный полиморфизм клинической карти-
ны свойственный большинству этих заболеваний
(особенно относящихся к IV классу МКБ-10).
В качестве наиболее показательного примера мо-
жно привести болезнь Фабри. По данным
International Center for Fabry Disease пациенты до
постановки диагноза в течение 15 лет имеют симп-
томы заболевания и посещают до 9 специалистов
и это в США, в стране с более благополучной сис-
темой здравоохранения. При гепатоцеребральной
дистрофии (ГЦД) полиморфизм менее выражен.
Заболевание наиболее часто манифестирует сим-
птомами поражения печени или нервной систе-
мы, иногда гемолитическими кризами.

Основной целью лечения болезней накопле-
ния является достижение и длительное поддер-
жание отрицательного баланса причинного ве-
щества (патогена) в организме, т. е. выведение
(включение в метаболизм) данного вещества
должно превалировать над его введением (обра-
зованием). В результате этого происходит посте-
пенное истощение запасов патогена в организ-
ме, прекращается дальнейшее прогрессирование
заболевания, часто возможен регресс клиничес-
кой симптоматики и уменьшение выраженности
повреждения органов и тканей. Истощение за-
пасов меди в головном мозге способствует рег-
рессу неврологической симптоматики у больных
с ГЦД (но не регрессу симптомов цирроза пече-
ни!) [6]. При эффективном лечении подагры
происходит урежение приступов острого подаг-
рического артрита, постепенно уменьшаются
в размерах тофусы. При эффективной коррек-
ции атерогенных гиперлипидемий и лечении
атеросклероза описано уменьшение размеров
атеросклеротических бляшек и частичное вос-
становление просвета сосуда [7, 8]

Однако достичь и длительно поддерживать от-
рицательный баланс патогена в организме часто
достаточно сложно в силу ряда причин, как ме-
дицинского, так и парамедицинского характера.

К медицинским причинам можно отнести:
отсутствие (болезнь Рефсума) или недоступ-
ность (болезнь Фабри, болезнь Гоше) патогене-
тической терапии; необходимость длительного
лечения для истощения запасов патогена в орга-
низме (обычно от 2 до 5 лет); наличие побочных
эффектов медикаментозной терапии, ограничи-
вающих ее эффективность (результат длительно-

го приема препарата или чрезмерного увеличе-
ния дозы при попытках интенсификации лече-
ния) или делающих невозможной (непереноси-
мость препарата).

Основными парамедицинскими причинами
являются: менталитет пациента (большинство
пациентов хотело бы при посещении врача полу-
чить «чудо лечение», в течение короткого време-
ни избавится от своего недуга и не готово к дли-
тельному лечению, особенно на доклинической
стадии болезни, когда клинические симптомы
отсутствуют или выражены незначительно); не-
достаточная информированность и мотивация
пациента; отсутствие системы динамического
наблюдения за пациентами с хроническими за-
болеваниями (такая система существовала
в СССР, отдельные ее элементы в настоящее вре-
мя продолжают функционировать в педиатрии),
т. е. больному часто просто негде наблюдаться
и корригировать терапию; сложность организа-
ции программного лечения (за исключением не-
скольких нозологических форм — сахарный диа-
бет, терминальная хроническая почечная недос-
таточность и др.) на данном этапе развития ме-
дицины в стране, т. к. большинство ЛПУ и систе-
ма ОМС ориентированы в основном на оказание
«однократных» разовых медицинских услуг.

Повреждение органов накопления (выведе-
ния) всегда сопровождается иммуновоспалитель-
ной реакцией, достигающей максимальной вы-
раженности в фазе обострения. Наиболее ярким
примером такой реакции является острый подаг-
рический артрит. В других случаях иммуновоспа-
лительная реакция менее выражена, хотя и не ме-
нее значима для прогрессирования органного по-
вреждения (подагрическая нефропатия, вильсо-
новский гепатит и цирроз печени, цирроз печени
и кардиомиопатия при гемохроматозе и т. д.).
Она является одним из основных звеньев патоге-
неза заболевания и требует коррекции, осуществ-
ляемой обычно медикаментозными средствами
в фазу обострения (актуальная терапия).

Прогрессирование заболевания обычно со-
провождается развитием вторичных нарушений,
усугубляющих течение заболевания. При ГЦД
и гемохроматозе такие нарушения связаны с по-
вреждением печени (гипербилирубинемия, ги-
перфементемия, гепатопривный синдром, гипо-
коагуляция), при атерогенных гиперлипидемиях
и атеросклерозе с нарушением реологических
свойств крови, ухудшением микроциркуляции.
Коррекция таких нарушений проводится обыч-
но симптоматически.

Хроническое воспаление в органах накопле-
ния (выведения) приводит к прогрессирующей
потере функциональной ткани органов.
При этом возникает жизненная необходимость
в заместительной терапии. Примером является
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инсулинотерапия при гемохроматозе, хроничес-
кая диализная заместительная терапия функции
почек при болезни Фабри, трансплантация пече-
ни при декомпенсированом вильсоновском цир-
розе печени.

Основным предназначением эфферентной те-
рапии является «выведение из организма ядови-
тых, балластных или потенциально опасных ве-
ществ экзогенной или эндогенной природы» [9].
Исходя из этого, она является одним из основ-
ных патогенетических методов лечения болезней
накопления. По мнению академика РАМН
Ю.М. Лопухина, автора термина и концепции
«эфферентной терапии» [10], все существующие
методы эфферентной терапии (ЭТ) по механизму
действия можно разделить на 2 группы. К 1-й
группе относятся методы очистки жидких ком-
понентов организма, получившие в последую-
щем обобщенное название «экстракорпоральная
гемокоррекция» (ЭГК), ко 2-й — способы деток-
сикации путем воздействия на организм через
главные экскреторные органы: ЖКТ, почки, лег-
кие и кожу [11].

Чаще всего воздействие на организм осуще-
ствляется через кровь, составляющую 6–7% от
массы тела. В первом случае она напрямую под-
вергается обработке в массообменных устройст-
вах для извлечения патогена, во втором — участ-
вует в доставке патогена к органам экскреции.

Эффективность удаления патогена из организ-
ма зависит от целого ряда факторов (рис. 1) [12].

Их подразделяют на 3 группы:
— факторы, влияющие на кратковременное

снижение содержания патогенна;

— факторы, влияющие на долговременное
снижение содержание патогенна;

— факторы, влияющие на клиническую эф-
фективность лечения в целом.

Кратковременная эффективность удаления па-
тогена определяется видом ЭГК (коэффициент
элиминации в ходе процедуры ЭГК), особенно-
стями пациента и режима проведения процеду-
ры (концентрация патогена в крови, отражаю-
щая особенности его метаболизма, соотношение
объема распределения патогена к объему жидко-
сти, подвергнутой экстракорпоральной обработ-
ке, скорость перераспределения патогена
в кровь).

Долговременная эффективность удаления па-
тогена зависит от кратковременной эффектив-
ности его удаления в ходе процедуры, частоты
проведения процедур, индивидуальных особен-
ностей пациента (скорость синтеза и катаболиз-
ма, перераспределение в организме) и сопутст-
вующих обстоятельств (диета, образ жизни, ме-
дикаментозная терапия). Именно долговремен-
ная эффективность удаления патогена определя-
ет достижение и поддержание его отрицательно-
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Рис. 1. Факторы, влияющие на клиническую эффективность экстракорпоральной гемокоррекции.



го баланса в организме и является главным фак-
тором, способствующим получению стойкого
клинического эффекта.

Возможности эфферентной терапии болезней
накопления целесообразно рассмотреть на при-
мере 3 нозологических форм: гепатоцеребраль-
ной дистрофии, подагры и атерогенных гипер-
липидемий. Наличие у них общих черт (призна-
ков) (табл. 2), с одной стороны позволило отне-
сти их к болезням накопления и рассматривать
с единой точки зрения. С другой стороны накап-

ливающиеся вещества относились к разным
классам (медь — металл, находящийся в крови
в связи с комплексоном (купренил), аминокис-
лотами и олигопептидами, мочевая кислота —
низкомолекулярный гидрофильный метаболит,
холестерин и его эфиры — гидрофобные метабо-
литы, циркулирующие в крови в составе слож-
ных липопротеидных комплексов), что предпо-
лагало различные подходы к лечению.

В настоящее время терапия гепатоцеребраль-
ной дистрофии или болезни Вильсона — Конова-
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лова заключается в длительном поддержании от-
рицательного баланса меди в организме. Это дос-
тигается за счет уменьшения всасывания меди
в кишечнике (диета, препараты цинка) и активи-
зации выведения ее из организма. Основным те-
рапевтическим воздействием является опосредо-
ванная эфферентная терапия D-пенициллами-
ном (купренилом). D-пеницилламин обладает
высокой комплексообразующей активностью
и в результате уменьшения сродства меди к бел-
кам, образует комплексы с медью, ранее связан-
ной с белками тканей. При этом повышается
концентрация нецерулоплазминовой «свобод-
ной» меди плазмы крови и возрастает в несколь-
ко раз экскреция меди с мочой, причем, в основ-
ном за счет экскреции комплекса меди с D-пени-
цилламином. Повышенная экскреция меди с мо-
чой не является физиологической и может спо-
собствовать повреждению почек [20].

D-пеницилламин является неселективным
комплексоном и кроме меди может связывать
и выводить из организма другие химические эле-
менты. К ним относятся, прежде всего, макроэле-
менты кальций и магний, жизненно необходимые
микроэлементы — цинк, марганец, молибден, ко-
бальт, хром; условно жизненно необходимые ми-
кроэлементы — никель, мышьяк; потенциально
токсичные микроэлементы — стронций, цирко-
ний, золото; токсичные микроэлементы — кад-
мий, свинец, ртуть с формированием гипоатомо-
витоза, а в последствии, возможно, и гипомикро-
элементоза. Процесс выведения других элементов
особенно усиливается при истощении запасов ме-
ди в организме в результате длительной медьэли-
минирующей терапии (рис. 2).

С этим могут быть связаны основные побоч-
ные эффекты длительной терапии D-пеницил-
ламином (анорексия, тошнота, рвота, афтозный

стоматит, глоссит, искажение вкуса, дерматит,
эритема, кожная сыпь, иммунодефицит, анемия,
тромбоцитопения, невралгии, периферические
нейропатии, аллергические реакции, артралгии,
миалгии, мышечные спазмы, остеопороз).

Для контроля за адекватностью медьэлимини-
рующей терапии необходим мониторинг концен-
трации свободной меди плазмы крови, суточной
экскреции меди с мочой или почечного клиренса
меди, при нарастании неврологической симпто-
матики — дополнительно исследование в дина-
мике концентрации меди ликвора и оценка
функции гемато-ликворного барьера. Ежегодно
целесообразно исследовать элементный статус
организма (кровь, суточная моча, волосы).

Методы агрессивной эфферентной терапии
(в том числе ЭГК) показаны при неврологической
и (или) соматической экзацербации (обострении,
ухудшении симптомов), возникающей вследствие
и (или) несмотря на консервативную терапию.
Это может произойти при нарушении диеты, сис-
темной воспалительной реакция, остром инфек-
ционном заболевании (особенно сопровождаю-
щимся поражением печени), стрессе и других со-
стояниях, способных привести к декомпенсации
напряженно функционирующей функциональ-
ной системы детоксикации организма.

Учитывая, что основным патогенетическим
фактором повреждения при ГЦД является сво-
бодная (нецерулоплазминовая) медь, предпочте-
ние следует отдавать перфузионным операциям,
направленным на ее эффективное удаление. По-
скольку свободная медь находится в плазме кро-
ви в неионизированной форме и не связана
с белками, можно предположить, что она связа-
на с аминокислотами и пептидами. Операцией,
позволяющей эффективно удалять свободную
медь из плазмы крови, является гемофильтрация
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Рис. 2. Изменение содержания химических элементов в волосах и в суточной моче на фоне длительной
терапии купренилом (среднее из 8 измерений).



(рис. 3). (В нашем исследовании коэффициент
просеивания при гемофильтрации был равен
0,92±0,04). При ее проведении достоверно сни-
жается концентрация мочевины, креатинина,
общей и свободно меди.

При использовании сорбционно-аферезных
процедур ЭГК (плазмообмен с плазмосорбцией)
концентрация свободной меди снижается недос-
товерно, однако значимо уменьшается актив-

ность АлАТ, уровень IgG, ЦИК. За счет трансфу-
зии с донорской плазмой крови возрастает кон-
центрация меди церулоплазмина (рис. 4)

При тяжелом поражении печени (снижение ее
синтетической функции с гипопротеинемией
и коагулопатией) целесообразно дополнять гемо-
фильтрацию инфузией донорской плазмы.
В этом случае также возможно чередование ГФ
с большеобъемным плазмообменом. Альтернати-
вой сочетания гемофильтрации с плазмообменом
может быть длительная ксеногепатоперфузия
[21] или длительный альбуминовый диализ [22,
23]. Сорбционные технологии ЭГК с использова-
нием имеющихся углеродных гемосорбентов не
эффективны при удалении свободной меди.

При быстром нарастании неврологической
симптоматики, например, при наиболее тяжелой
ригидно-аритмогиперкинетической форме ГЦД,
перспективно дополнение гемофильтрации лик-
воросорбцией. Ликворосорбция эффективно
удаляет медь из спинномозговой жидкости. Од-
нако из-за постоянного поступления в спинно-
мозговую жидкость меди из крови, значимое
снижение уровня меди в ней возможно только
в том случае, если ликворосорбции предшествует
эффективная гемофильтрация, снижающая уро-
вень свободной меди плазмы крови (рис. 5).

Снижение уровня меди в спинномозговой
жидкости приводит к прекращению нарастания
и даже частичному регрессу неврологической
симптоматики при ГЦД.
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Рис. 3. Сравнение эффективности удаления меди
различными методами ЭГК.

Рис. 4. Изменение биохимических показателей  при проведении ЭГК у больных с ГЦД (* — изменения до
и после курса ЭГК достоверны по критерию Стьюдента для попарно связанных выборок, р < 0,05, Cu ЦП —

медь церулоплазмина).



Механизмы, находящиеся в основе увеличен-
ной проницаемости гемато-ликворного барьера
для меди в направлении кровь — спинномозго-
вая жидкость, и сниженной в направлении спин-
номозговая жидкость — кровь, в настоящее вре-
мя не изучены. Не известно существуют ли раз-
личия в полярности проницаемости гемато-лик-
ворного барьера в норме или они свойственны
только ГЦД. Возможно, важную роль в замедле-
нии транспорта меди из спинномозговой жидко-
сти в кровь играет недостаточность медьтранс-
портирующей АТФ-азы 7В, присутствующей
кроме печени и в тканях головного мозга [24].

Проведение ЭГК у больных с ГЦД позволяет
стабилизировать их состояние, при своевремен-
ном применении купировать или существенно
уменьшить явления соматической и неврологи-
ческой экзацербации (рис. 6). Клинически обыч-
но это проявляется уменьшением гиперкинезов,
экстрапирамидной симптоматики, снижением
мышечного тонуса, улучшением координации
движений, артикуляции, почерка, уменьшением

«тяжести» в правом подреберье. После гемокор-
рекции значимо улучшается качество жизни па-
циентов (рис.7).
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Рис. 5. Динамика концентрации свободной меди плазмы крови и меди снинномозговой жидкости
при проведении ЭГК у больных с аритмогиперкинетической формой ГЦД (n = 5).

Рис. 7. Изменение показателей качества жизни (опросник SF-36) после проведения ЭГК у пациентов с ГЦД
(n = 15).

ФФ — физическое функционирование, РФФ — ролевое физическое функционирование, Б — боль, ОЗ — общее здоровье,
Ж — жизненость, СФ — социальное функционирование, РЭФ — ролевое эмоциональное функционирование, 
ПЗ — психическое здоровье, ОФЗ — общее физическое здоровье, ОПЗ — общее психическое здоровье.

Рис. 6. Изменение тяжести состояния по шкале
Голдштейна – Полещука больных с ГЦД в ходе

комплексного лечения с использованием методов
ЭГК.



При правильном выборе вида перфузионной
операции, тактики инфузионно-трансфузион-
ной терапии и оптимальной схемы стабилизации
крови риск проведения ЭГК у пациентов с ГЦД
сводится к минимуму.

Относительным противопоказанием (при от-
сутствии возможности трансплантации печени)
к проведению агрессивной эфферентной тера-
пии является несовместимое с жизнью пораже-
ние печени.
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Изучена роль лимфатической системы в поддержании окислительного гомеостаза в нормальных
условиях гемодинамики и при артериальных циркуляторных нарушениях, моделированных
у кроликов-самцов. Выполнен анализ взаимодействия трех звеньев регионарного лимфатичес-
кого аппарата — интерстициального пространства, лимфатических капилляров и сосудов, лим-
фатических узлов. В качестве маркеров развития эндотоксикоза изучены свободные жирные ки-
слоты как основные субстраты перекисного окисления липидов — важнейшего механизма оки-
слительного гомеостаза. Выявлено накопление и распределение по долевым вкладам свободных
жирных кислот, совокупно позволяющие судить о глубине патологической активации перекис-
ного окисления липидов, в афферентной и эфферентной лимфе брыжеечного лимфатического
узла, брыжеечном лимфатическом узле, центральной лимфе и крови. Показано, что в динамике
развития эндотоксикоза лимфатический узел выступает инструментом перераспределения лим-
фы и крови между дренажными руслами. В системе приток — узел — отток регионарного лимфа-
тического русла в нормальных условиях гемодинамики и при циркуляторных нарушениях лим-
фатический узел выступает как инструмент депонирования и перераспределения свободных
жирных кислот, выполняя функцию биологического фильтра для реакционноспособных суб-
стратов эндотоксикоза. В условиях циркуляторных нарушений брыжеечный лимфатический узел
сохраняет дренажно-детоксикационную и транспортную функции, регулируя степень эндолим-
фатического токсического напряжения в регионарном лимфососудистом и тканевом бассейне.
В динамике эксперимента выявлена регулирующая окислительный гомеостаз функция лимфа-
тического узла, которая предусматривает реализацию механизма сброса части модифицирован-
ной лимфы в кровеносное русло и выражается в стабилизации относительного пула ненасыщен-
ных свободных жирных кислот — основных субстратов перекисного окисления липидов.

The role of lymphatic system in maintenance of oxidizing homeostasis has been studied in normal con-
ditions and in experimental arterial circulatory disturbances in male rabbits. Analysis of three parts of
the regional lymphatic apparatus interaction (interstitial spaces, lymphatic capillaries and vessels,
lymph nodes) has been done. Free fatty acids (FFA) have been studied as the basic substrate of lipid per-
oxidation processes (LPP) — essential mechanism of oxidizing homeostasis. Accumulation and distri-
bution of FFA according to share contributions has been revealed that allowed to estimate the depth of
the LPP pathological activation in the afferent and efferent lymph, mesenteric lymph node, central
lymph and blood. It was shown that the lymph node acts as the tool of redistribution of the lymph and
blood between drainage channels in dynamics of endotoxicosis development. The lymph node is con-
sidered to be a tool of deposition and redistribution of FFA in the system «inflow — lymph node — out-
flow» functioning as the biological filter for reactionary-patent endotoxicosis substrate in normal hemo-
dynamic conditions and in circulatory disturbances. The mesenteric lymph node keeps drainage-detox-
icational and transport functions adjusting degree of endolymphatic toxic pressure in regional lymph-
and tissue pool in condition of circulatory disturbances. The regulating function of the lymph node
adjusting the oxidizing homeostasis has been revealed in experiment. This function provides the mech-
anism of dump of a part of the modified lymph in the blood circulation and is expressed in stabilization
of relative pool of nonsaturated free fatty acids — the basic lipid peroxidation processes substrates.



ВВЕДЕНИЕ

Лимфатическая система способствует дости-
жению физиологического оптимума внутренней
среды организма, играя важную роль в системе
гомеостаза и гуморального транспорта, обеспе-
чивая нормальный гомеостаз жидкостей [1–4].
Функциональная роль лимфатической системы
заключается в поддержании постоянства внут-
ренней среды организма, его эндоэкологии
[4–6]. Состояние болезни, сопровождающееся
развитием эндотоксикоза, вызывает срыв дина-
мического равновесия между окружающим экзо-
экологическим и организменным эндоэкологи-
ческим пространствами и, как следствие, катаст-
рофу в эндоэкологическом пространстве [7].

Являясь одним из ключевых звеньев в общем
векторе тканевого переноса «кровь — интерсти-
циальное пространство — лимфа», лимфатичес-
кая система вовлекается во все патологические
состояния. Ослабление дренажно-детоксикаци-
онной функции лимфатической системы, разви-
тие лимфотоксикоза, вследствие нарушений
деятельности микроциркуляторного русла, при-
водит к накоплению интерстициальной жидко-
сти с высоким содержанием токсичных продук-
тов, обусловливая повреждение клеточных стру-
ктур [8]. С другой стороны в качестве существен-
ной причины деструктивного изменения физи-
ко-химических свойств липидного бислоя кле-
точных мембран и, как следствие, формирова-
ние перекисных каналов повышенной проница-
емости рассматривают активацию свободно-ра-
дикального процесса перекисного окисления
липидов (ПОЛ) — важнейшего механизма окис-
лительного гомеостаза, контролируемого про-
и антиоксидантным равновесием [9, 10].

Стационарный уровень ПОЛ — результат рав-
новесия двух противоположных и постоянно
взаимодействующих процессов: радикалообразо-
вания и перекисного окисления, с одной сторо-
ны, и активности биоантиоксидантных систем,
пополнения и реактивации их компонентов,
с другой. Постоянный контроль за содержанием
активных форм кислорода, свободных радикалов
и гидроперекисей, как ферментативный, так
и неферментативный, четко регламентирует ре-
акции переокисления липидов. Срыв такого кон-
троля, возникший в результате какого-либо воз-
действия, приводит к усилению процессов ПОЛ
и накоплению в организме продуктов липоперо-
ксидации, которые, обладая высокой реакцион-
ной способностью, могут оказывать системное
повреждающее действие на клетку.

Субстратами ПОЛ являются ненасыщенные
свободные жирные кислоты (СЖК), находящие-
ся в положении мембранных фосфолипидов. Ак-
тивация ПОЛ, вызванная нарушением физиоло-

гического оптимума, связана с усиленным обра-
зованием различными путями жирнокислотных
радикалов, способных инактивироваться анти-
оксидантами, находящимися как в гидрофобной
мембранной, так и в гидрофильной внутрикле-
точной среде [10]. Степень декомпенсированно-
сти активации ПОЛ можно рассматривать как
неспецифическое патогенетическое звено в раз-
витии эндо- и экзогенных интоксикаций.

Таким образом, увеличение пула СЖК и осо-
бенно их ненасыщенных представителей, изме-
нение профилей их распределения в биологиче-
ском материале по сравнению с контрольными
образцами может служить указанием на усиле-
ние прооксидантных процессов и, как следст-
вие, свидетельствовать о смещении про- и анти-
оксидантного равновесия влево и развитии эн-
дотоксикоза.

Информация о сравнительном распределе-
нии и накоплении в биологическом материале
таких маркеров эндотоксикоза как субстраты ли-
попероксидации – СЖК, не только позволяет
судить о глубине и степени выраженности пато-
логического процесса в лимфатическом регионе,
но также выявляет роль лимфатической системы
в поддержании про-антиоксидантного равнове-
сия [11, 12].

Цель работы заключалась в выявлении роли
лимфатической системы в поддержании окисли-
тельного гомеостаза в нормальных условиях
и при моделировании общего и регионарного
токсикоза.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В работе использовали здоровых половозре-
лых кроликов-самцов породы шиншилла с ис-
ходной массой тела 2,5–3 кг. Животные содержа-
лись в виварии в одинаковых условиях на стан-
дартном рационе. Все эксперименты выполнены
в соответствии с «Правилами проведения работ
с использованием экспериментальных живот-
ных», утвержденными приказом Минздрава
СССР № 577 от 12.08.77 г. Животные были разде-
лены на 4 группы по 7 животных в каждой.

1-я группа (К) — контрольная (интактные
животные). Модель артериальной ишемии с по-
следующей реперфузией (ишемии — реперфу-
зии) создавалась путем срединной лапаротомии
наркотизированных животных (40 мг этаминала
натрия/кг массы тела) с выделением верхней
брыжеечной артерии, которую на расстоянии
2–3 см от брюшной аорты пережимали наложе-
нием сосудистого зажима на 45 минут [13]. Затем
снимали зажим и послойно ушивали операцион-
ную рану. Через 3 часа после снятия зажима про-
изводили забор материала. Эти животные соста-
вляли 2-ю группу.
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3 группа — ложнооперированные животные
(показано, что увеличение пула СЖК в исследу-
емых пробах, взятых в 3-й группе ложноопери-
рованных животных, недостоверно).

4-я группа — животные ежедневно с пищей
получали холестерин (0,3 г/кг массы тела) в тече-
ние 2,5 месяцев [14].

В качестве объектов исследования были вы-
браны афферентная и эфферентная лимфа бры-
жеечного лимфатического узла, брыжеечный
лимфатический узел, центральная лимфа
и кровь.

Лимфу забирали при помощи стеклянных ми-
кропипеток диаметром 0,5–0,8 мм с заострен-
ным концом. Микропипетка посредством рези-
новой трубки была соединена с микрокомпрес-
сором, создающим постоянное отрицательное
давление в трубке и обеспечивающее поступле-
ние лимфы в микропипетку [15].

Под этаминаловым наркозом (40 мг/кг массы
тела) проводили срединную лапаротомию
брюшной полости животных.

Лимфу забирали в соответствии с разработан-
ной нами последовательностью:

1) под визуальным контролем через операци-
онный микроскоп прокалывали с помощью за-
остренной части микропипетки стенки несколь-
ких лимфатических сосудов, отходящих от
проксимальной и средней части тонкой киш-
ки — набирали доузловую (афферентную) лимфу
в количестве 0,3–0,4 мл;

2) с помощью заостренной части микропи-
петки прокалывали стенку выносящих лимфати-
ческих сосудов брыжеечных лимфатических уз-
лов II порядка («кишечный ствол») — набирали
постузловую (эфферентную) лимфу в количестве
0,6–0,8 мл;

3) с помощью хирургического доступа выде-
ляли цистерну грудного лимфатического прото-
ка у кроликов [16], прокалывали ее стенку заост-
ренным концом микропипетки [17] и забирали
центральную лимфу в количестве 0,8–1,0 мл.

Всю забранную лимфу собирали в охлажден-
ные жидким азотом конические пробирки емко-
стью 2–3 мл. Периферическую кровь для иссле-
дований забирали из краевой вены уха кролика.
Забор остального материала производили после
декапитации животного. К пробам всех образцов
добавляли 1 каплю 10–5 М раствора 2,6-дитрет-
бутил-4-метилфенола в метаноле для предотвра-
щения процессов автоокисления. Кровь центри-
фугировали в течение 20 минут при 1500 об/мин.
Затем с помощью пипетки с переменным объе-
мом собирали сыворотку крови в эпиндорфы.
Пробы всех образцов замораживали и хранили
при температуре -20° С.

При подготовке к анализу пробы трижды эк-
страгировали смесью хлороформ — метанол —

вода в соотношении 8 : 4 : 3 по объему (3×3 мл),
собирали и объединяли хлороформные фрак-
ции, затем отгоняли растворитель на ротацион-
ном испарителе в вакууме водоструйного насоса
при температуре водяной бани 20° С.

Анализ полученных проб осуществляли мето-
дом высокоэффективной капиллярной газожид-
костной хроматографии на хроматографе НР-
5890А фирмы «Хьюлетт Паккард» с плазмен-
но-ионизационным детектором, высокоэффек-
тивной капиллярной колонкой с фазой SE-30
(толщина фазы 0,25 мкм). Температуру колонки
программировали от 50° С до 300° С при скоро-
сти нагрева 10° С в 1 минуту, температура узла
ввода пробы и детектора — 300° С.

Идентификацию полученных методом диазо-
тирования метиловых эфиров жирных кислот
в пробах выполняли методом хромато-масс-
спектрометрии и добавок заведомых образцов.
Хромато-масс-спектрометрический анализ про-
водили на газовом хроматографе НР-6890А с ка-
пиллярной колонкой НР-5МС и масс-селектив-
ным детектором НР-5972А, снабженным библи-
отекой масс-спектров «NIST CSD» (62 000 со-
единений) и системой обработки данных
ChemStation фирмы «Хьюлетт Паккард», темпе-
ратуру колонки программировали от 40° С до
300° С при скорости нагрева 10° С в 1 минуту,
температура узла ввода пробы — 280° С.

Статистическая и математическая обработка
данных проводилась с помощью методов вариа-
ционной статистики с применением метода дис-
персионного анализа.

Вероятность различий между группами дан-
ных считалась достоверной при значениях р≤0,05.

Компьютерная обработка данных проводи-
лась в среде Windows (Microsoft Excel).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В настоящем исследовании в качестве основ-
ных достоверно определены следующие предста-
вители СЖК: насыщенные кислоты — миристи-
новая, пальмитиновая, стеариновая и арахино-
вая; ненасыщенные кислоты — пальмитоолеи-
новая, олеиновая, линолевая и арахидоновая.
Выявлено накопление и распределение СЖК во
всех объектах исследования в динамике выпол-
ненных экспериментов. Показано, что суммар-
ное содержание фракции СЖК в пробах состав-
ляет от 7,31% до 65,94%. Изменение величины
пула СЖК в динамике эксперимента определяли
по разнице суммы СЖК в условиях модели
и нормальных условиях.

О развитии эндотоксикоза позволяет судить та-
кая величина, как индекс насыщенности (In), оп-
ределяемый отношением суммарного пула насы-
щенных кислот к суммарному пулу способных вы-
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ступать субстратами ПОЛ ненасыщенных СЖК.
При этом уменьшение величины индекса насы-
щенности в динамике эксперимента служит ука-
занием на возрастание доли ненасыщенных СЖК
и, следовательно, активацию процесса ПОЛ.

Для выяснения функциональной роли лимфа-
тической системы в поддержании окислительно-
го гомеостаза в качестве маркеров эндотоксикоза
использованы СЖК и выбраны модели артери-
альной ишемии с последующей реперфузией
и экспериментального атеросклероза, которые
можно рассматривать как иллюстрацию соответ-
ственно регионарного и общего токсикозов, обу-
словленных циркуляторными нарушениями.
Анализ долей кислот, образующих пул СЖК,
в условиях взаимодействия всех трех звеньев ре-
гионарного лимфатического аппарата — интер-
стициального пространства, лимфатических ка-
пилляров и сосудов, лимфатических узлов — по-
зволяет судить о степени токсического напряже-
ния в регионарном лимфатическом русле.

Показано, что в норме накопление СЖК в си-
стеме приток — узел — отток регионарного лим-
фатического русла уменьшается в ряду брыжееч-
ный лимфатический узел (49,70%), афферентная
лимфа (31,77%) и эфферентная лимфа (7,31%)
(табл. 1).

В нормальных условиях гемодинамики регио-
нарный лимфатический узел выступает инстру-
ментом депонирования и перераспределения
СЖК, выполняя функцию биологического
фильтра для реакционно-патентных субстратов
эндотоксикоза. Отношение совокупного вклада

насыщенных СЖК к пулу ненасыщенных кис-
лот в системе приток — узел — отток составляет
соответственно 0,46, 0,50 и 0,68. Следовательно,
в регионарном лимфатическом узле происходит
трансформация профилей распределения СЖК
таким образом, что в оттекающей лимфе преоб-
ладает вклад неспособных к пероксидации насы-
щенных кислот.

Полученные данные свидетельствуют тем са-
мым о присущей лимфатическому узлу функции
регуляции про- и антиоксидантного равновесия.

В условиях модели артериальной ишемии —
реперфузии обнаружено возрастание пулов
СЖК во всех изученных звеньях лимфатическо-
го региона (см. табл. 1). В условиях развития эн-
дотоксикоза соотношение совокупных пулов
СЖК в выносящих, приносящих лимфатических
сосудах и лимфатическом узле соответствует ус-
ловиям нормы: наибольшее количество кислот
содержится в брыжеечном лимфатическом узле
(65,94%), затем в афферентной лимфе (49,35%)
и эфферентной лимфе (9,15%).

Соотношение долевых вкладов насыщенных
и ненасыщенных СЖК в системе приток —
узел — отток составляет соответственно 0,37, 0,48
и 0,54, указывая на увеличение, по сравнению
с нормой, в каждом объекте исследования доли

ненасыщенных СЖК и, следовательно, развитие
патогенной активации ПОЛ. Однако отклонение
от нормы этой величины для регионарного лим-
фатического узла составляет менее 5%, а транс-
формация профилей распределения кислот в ре-
гионарном узле обусловливает в оттекающей
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лимфе рост вклада насыщенных СЖК. В услови-
ях модели артериальной ишемии — реперфузии
регионарный к зоне ишемии брыжеечный лим-
фатический узел сохраняет гомеостатическую
и транспортную функции, участвуя в поддержа-
нии про- и антиоксидантного баланса.

Переход к условиям модели атеросклероза
выявляет аналогичное указанному выше для ре-
гионарного эндотоксикоза возрастание пулов
СЖК во всех изученных звеньях лимфатическо-
го региона (см. табл. 1).

В условиях развития общего эндотоксикоза со-
отношение совокупных пулов СЖК в вынося-
щих, приносящих лимфатических сосудах и лим-
фатическом узле соответствует условиям нормы:

наибольшее количество кислот содержится
в брыжеечном лимфатическом узле (67,15%), за-
тем в афферентной лимфе (58,63%) и эфферент-
ной лимфе (27,08%). Кроме того, в отличие от
нормальных условий циркуляции, где макси-
мальное количество холестерина содержится
в афферентной лимфе, превышая его долю в бры-
жеечном лимфатическом узле в 4,4 раза, а в эффе-
рентной лимфе в 18,75 раз, в условиях модели
брыжеечный лимфатический узел в системе при-
ток — узел — отток берет на себя функцию депо
холестерина, превышая условия нормы в 10,8 раз.

Соотношение долевых вкладов насыщенных
и ненасыщенных СЖК в системе приток —узел —
отток при экспериментальном атеросклерозе со-
ставляет соответственно 0,35, 0,45 и 0,40, указы-
вая на увеличение по сравнению с нормой в каж-
дом объекте исследования доли ненасыщенных
СЖК, свидетельствующие о росте процессов оки-
сления. При этом отклонение от нормы этой ве-
личины для регионарного лимфатического узла

составляет лишь 10%, а трансформация профилей
распределения кислот в регионарном узле обу-
словливает в оттекающей лимфе рост вклада не
способных к окислению насыщенных СЖК.

В условиях модели атеросклероза регионар-
ный лимфатический узел сохраняет гомеостати-
ческую и транспортную функции, участвуя
в поддержании про- и антиоксидантного равно-
весия.

Сравнительный анализ пулов СЖК в цент-
ральной лимфе и крови выявил следующие общие
тенденции. При переходе от нормы к условиям
модели артериальной ишемии — реперфузии для
обоих объектов исследования обнаружено увели-
чение пула кислот (табл. 2), указывающее на ак-

тивацию ПОЛ. Показано, что в нормальных усло-
виях пул СЖК в центральной лимфе превышает
таковой в крови на 3,56%. Однако, в условиях
постишемической рециркуляции происходит об-
ращение указанного соотношения: уже пул СЖК
в крови превышает таковой в центральной лимфе
на 3,92%, тем самым, свидетельствуя об усилении
сброса части лимфы в кровеносное русло.

Именно этим механизмом, очевидно, регули-
руется важное для достижения окислительного
гомеостаза постоянство долевых вкладов насы-
щенных и способных выступать субстратами
ПОЛ ненасыщенных СЖК в крови, о чем позво-
ляет судить величина индекса насыщенности.
Механизмом регуляции окислительного гомео-
стаза за счет усиления сброса части лимфы с пре-
обладающим содержанием неспособных к окис-
лению насыщенных кислот в кровеносное русло
можно объяснить практически неизменную ве-
личину In в крови в динамике эксперимента —
In = 0,41 (см. табл. 2).

ЭФФЕРЕНТНАЯ ТЕРАПИЯ, 2007 г., ТОМ 13, № 216



Обратной стороной этого процесса является
активация ПОЛ в центральной лимфе, на что
указывает возрастание долевых вкладов ненасы-
щенных СЖК и, следовательно, уменьшение ве-
личины индекса насыщенности: In = 0,65 —
нормальные условия и In = 0,51 в условиях ише-
мии — реперфузии (см. табл. 2). Полученные
данные указывают на развитие токсиколимфии.

Сравнительный анализ пулов СЖК в цент-
ральной лимфе и крови в условиях эксперимен-
тального атеросклероза также выявил активацию
ПОЛ при переходе от нормы к условиям модели
(см. табл. 2). Величины соотношения совокупных
долевых вкладов СЖК (In) в центральной лимфе
в норме и эксперименте равные соответственно
0,65 и 0,56 выявляют увеличение вклада ненасы-
щенных кислот и, как следствие, развитие токси-
колимфии. Однако, как и в условиях регионарно-
го токсикоза, показано постоянство величины
этого соотношения в крови (0,41) в динамике экс-
перимента, регулируемое, очевидно, активацией
механизма сброса части лимфы в кровеносное ру-
сло и в условиях общего эндотоксикоза.

Кроме того, при моделировании атеросклеро-
за показано превышение по сравнению с нормой
содержания холестерина в 11,14 и в 8,42 раза со-
ответственно в центральной лимфе и крови, ука-
зывая на увеличение токсического напряжения
в объектах исследования.

Таким образом, анализ профилей распределе-
ния и накопления СЖК в динамике экспери-
мента выявляют функцию биологического
фильтра у регионарных лимфатических узлов
в общей защитной реакции организма на пато-
логическую агрессию. Задерживая и перерабаты-
вая микро- и макроагрегаты лимфы, в данном
случае такие маркеры эндотоксикоза, как суб-
страты ПОЛ, лимфатический узел выступает но-
сителем биологической безопасности региона,
участвуя в регуляции степени эндолимфатичес-
кого токсического напряжения в регионарном
лимфососудистом и тканевом бассейне.

Анализ распределения и накопления СЖК
в качестве маркеров эндотоксикоза позволяет

изучить процессы лимфодетоксикации как звена
в механизме окислительного гомеостаза в норме
и условиях развития регионарного и общего ток-
сикоза. Обобщение выявленных в настоящей ра-
боте данных позволило сделать следующие ос-
новные выводы, свидетельствующие о типично-
сти ответа лимфатического аппарата на срыв эн-
доэкологического равновесия.

ВЫВОДЫ

1. В системе приток — узел — отток регионар-
ного лимфатического русла в нормальных усло-
виях гемодинамики и при циркуляторных нару-
шениях лимфатический узел выступает инстру-
ментом депонирования и перераспределения
свободных жирных кислот, выполняя функцию
биологического фильтра для реакционноспособ-
ных субстратов эндотоксикоза.

2. В условиях моделей циркуляторных нару-
шений брыжеечный лимфатический узел сохра-
няет дренажно-детоксикационную и транспорт-
ную функции, регулируя степень эндолимфати-
ческого токсического напряжения в регионар-
ном лимфососудистом и тканевом бассейне.

3. В динамике эксперимента выявлена регу-
лирующая окислительный гомеостаз функция
лимфатического узла, которая предусматривает
реализацию механизма сброса части модифици-
рованной лимфы в кровеносное русло и выража-
ется в стабилизации относительного пула нена-
сыщенных свободных жирных кислот — основ-
ных субстратов перекисного окисления липидов.

4. Функциональная роль лимфатической сис-
темы в поддержании окислительного равновесия
реализуется механизмом сброса части модифи-
цированной лимфы в кровеносное русло и за-
ключается в перераспределении долевых вкла-
дов свободных жирных кислот, компенсирую-
щим развитие эндотоксикоза — на фоне общего
увеличения пула кислот в крови резко возраста-
ет доля насыщенных свободных жирных кислот,
не участвующих в качестве субстратов в процес-
сах перекисного окисления липидов.
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На сегодняшний день для практической ме-
дицины остается актуальным весь комплекс воп-
росов по разработке оздоровительных техноло-
гий и коррекции экологически обусловленного
статуса в целях улучшения качества жизни людей
в техногенной среде.

Многочисленными исследованиями установ-
лено, что у немалого числа так называемых «пра-
ктически здоровых» людей, находящихся вне
сферы медицинского наблюдения, наличеству-
ют донозологические состояния [1], отличитель-
ной чертой которых является преобладание не-
специфических изменений над специфически-
ми. В тоже время в лабораторной диагностике
практически отсутствуют методы регистрации
незначительных клинически не верифицируе-
мых отклонений гомеостаза, которые бы позво-
ляли своевременно дифференцировать переход-
ное состояние предболезни, с целью предупреж-
дения развития болезни. С этих же позиций не-
обходимо проведение оценки упреждающей, те-
кущей и восстановительной метаболической
коррекции, повышающей возможность пере-
стройки функционирования организма на уро-

вень, адекватный конкретным условиям его су-
ществования.

Целью данного исследования явилось изуче-
ние метаболических эффектов глицина и лимон-
тара (в состав входят лимонная и яблочная кис-
лоты) — препаратов, являющихся аналогами
пластических и энергетических субстратов орга-
низма.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Препараты глицин и лимонтар были выбраны
нами в качестве средств профилактики гомео-
статического напряжения, купирования метабо-
лических сдвигов и повышения резистентности
организма к действию факторов малой интен-
сивности.

Данный выбор обоснован тем, что препараты,
во-первых, не имеют отрицательных эффектов
последействия; во-вторых, не дают парадоксаль-
ных реакций на прием и оказывают достоверное
положительное влияние на работоспоспособ-
ность в целом; в-третьих, в их состав входят про-
стейшая аминокислота глицин и, в случае ли-
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Исследовано действие метаболических эффектов глицина и лимонтара на двух группах волон-
теров-архангелогородцев, не предъявляющих никаких жалоб на момент обследования и счи-
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молекулярного пула, который позволяет регистрировать ранние метаболические изменения на
уровне донозоологических состояний. В результате приема препаратов формируется метаболи-
ческий баланс с оптимальным соотношением катаболических и анаболических процессов за
счет перераспределения веществ низкой и средней массы в крови.
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mized the ratio of catabolic to anabolic processes due to shifts in low and middle weight molecules con-
centrations in blood.



монтара, энергетические субстраты лимонная
и янтарная кислоты, которые служат прекрас-
ным средством как активационного воздейст-
вия, так и биохимического сопровождения при
самых различных состояниях. Определенное со-
четание метаболитов, входящих в состав лимон-
тара, увеличивает биодоступность янтарной кис-
лоты, способствуя лучшему ее проникновению
в клетку и выработке эндогенного сукцината [2].
Наконец, в-четвертых, препараты выпускаются
в таблетированной лекарственной форме, что
обуславливает простоту введения в организм.

Такой вариант коррекции с использованием
аналогов естественных метаболитов организма
обладает преимуществом отсутствия побочных
эффектов и возможностью их безопасного прие-
ма лицами, считающимися «практически здоро-
выми».

Основным методом являлся метод определе-
ния веществ среднемолекулярного пула [3], ко-
торый позволяет регистрировать ранние метабо-
лические изменения на уровне преимуществен-
ной направленности субстратных потоков, сов-
падающей с конкретным фоном реактивности
организма и зависящей как от настоящего, так
и предшествующего состояния индивида.

Комплексная оценка метаболических изме-
нений проводилась до и после приема препара-
тов у двух групп в количестве 40 человек волон-
теров-архангелогородцев, не предъявляющих
никаких жалоб на момент обследования и счи-
тавшихся здоровыми. Волонтеры одной из групп
принимали глицин по схеме: сублингвально 0,2 г
два раза в день (утром, за полчаса до еды, и вече-
ром, перед сном) в течение трех недель. Другой
группе волонтеров утренний прием глицина был
заменен тем же количеством (0,2 г сублингваль-
но) лимонтара.

Все волонтеры до приема препаратов прохо-
дили ежегодное обследование в течение 3 лет
с регистрацией метаболических показателей сре-
днемолекулярного пула веществ. 3-годовая ди-
намика этих показателей у обследуемых была
в пределах доверительных интервалов, спект-
ральный профиль супернатантов исследуемых
биологических жидкостей (плазмы крови, эрит-
роцитов и мочи) сохранял характерную для каж-
дого пациента форму. Полученный массив дан-
ных был соотнесен с исходными показателями. 

Поскольку все волонтеры участвовали в ис-
следованиях повторно, возможность наложения
каких-либо прочих изменений (в том числе ада-
птационных) функционального состояния на
эффекты приема препаратов исключалась.

Было проведено определение содержания ве-
ществ низкой и средней молекулярной массы
(ВНиСММ) и олигопептидов (ОП) в суперна-
тантах эритроцитов, плазмы крови и мочи с ре-

гистрацией их спектрограмм (в диапазоне длин
волн 226–306 нм), отражающих качественный
и количественный состав ВНиСММ суперна-
тантов [3]. Для супернатантов плазмы крови
и эритроцитов дополнительно проводилась ко-
лоночная гель-фильтрация с последующим
спектральным анализом полученных фракций.

Хроматографическое фракционирование су-
пернатантов осуществляли в колонке (d = 1 sm,
наполнитель Molselekt G-25), используя в каче-
стве элюента раствор ТХУ в той же конечной
концентрации (5,9%) как и при получении су-
пернатантов для оценки общей фракции
ВНиСММ. Скорость потока — 1 мл/мин, время
полной элюции 1 пробы — 1 час (15 пробирок по
4 мл). Спектрофотометрирование каждой из по-
лученных фракций проводили в том же самом
диапазоне длин волн (226–306 нм) как и для су-
пернатантов, что позволяет сопоставить спект-
рограммы фракций со спектрограммами плазмы
крови или эритроцитов этой же пробы.

Спектральные кривые фракций строились по
трем осям (ось Х — время, Y — нм, Z — значения
экстинкций) в программе Axum 5,0.

Для полноты представления происходящих
метаболических изменений определялись пока-
затели красной крови (общий гемоглобин, цвет-
ной показатель, средняя насыщаемость эритро-
цита гемоглобином, средняя концентрация ге-
моглобина в эритроците), а также числовые ха-
рактеристики ГРВ-грамм (площадь засветки
изображения, коэффициент фрактальности, эн-
тропия) супернатантов эритроцитов и плазмы
крови. Снятие ГРВ-грамм проводилось методом
«подвешенной капли» с использованием специ-
ального набора устройств для ГРВ-исследований
жидкофазных объектов [4].

Кровь для исследований забирали из локтевой
вены, натощак, перед началом приема и через
день после окончания 3-недельного приема пре-
паратов. Тогда же забирали капиллярную кровь
из пальца для гематологических исследований.

Сбор мочи осуществлялся непосредственно
перед забором крови.

Во время приема препаратов никаких допол-
нительных ограничений по питанию, употребле-
нию алкоголя, курению, физическим нагрузкам
и другим не вводилось.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Уровень среднемолекулярного пула веществ
весьма лабилен к внешним воздействиям, что
позволяет проводить количественную оценку
метаболических сдвигов по изменению его пока-
зателей и расчетных коэффициентов. Для ряда
из них была установлена «ключевая» роль в со-
хранении метаболической стабильности [5].
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Проведенный анализ спектральных характе-
ристик плазмы крови и эритроцитов до и после
приема глицина выявил, что имеет место ряд от-
личительных особенностей в профиле спектро-
грамм (рис. 1).

После приема препарата произошел достоверно
значимый (р < 0,05) подъем максимальных значе-
ний спектрограммы эритроцитов на длине волны
258 нм, что предполагает увеличение адсорбции
ВНиСММ на эритроцитарной мембране. В тоже
время экстинкции спектрограммы плазмы крови
снизились в интервале длин волн 238–258 нм при
некотором повышении максимальных значений
на длине волны 282 нм (рис. 1а). Данное измене-
ние формы спектральной кривой плазмы свиде-
тельствует об уменьшении доли катаболической
составляющей среднемолекулярного пула (по-
скольку именно в интервале длин волн 236–260 нм
регистрируются вещества преимущественно ката-
болического происхождения [10]).

Профиль спектрограмм мочи приобрел опти-
мальные соотношения максимумов амплитуды
на высоте пиков (238 нм и 278 нм).

Установлены качественные и количественные
изменения в содержании ВНиСММ и ОП в био-
логических жидкостях (табл. 1).

У всех участвующих в эксперименте во-
лонтеров достоверно увеличилось содержание
ВНиСММ на эритроцитах. Данное увеличение
концентрации ВНиСММ может являться ре-
зультатом их повышенной адсорбции мембраной
эритроцитов. В этом случае также нельзя исклю-
чать и возможность увеличения количества са-
мих красных клеток, учитывая гемопоэтическую
функцию глицина (через участие в синтезе пури-
новых нуклеотидов, гема [7]).

Качественный состав ВНиСММ плазмы кро-
ви у всех обследуемых характеризовался умень-
шением доли катаболической составляющей
(в среднем с 19,7% до 15,9%). Характерно, что
у лиц с высоким содержанием веществ катаболи-
ческого пула (23–31,5%) их количество умень-
шилось в 1,5–2 раза (до 15,2–16,8%) и стало со-
ответствовать норме. Кроме того, в результате
приема глицина имело место перераспределение
ВНиСММ между плазмой крови и эритроцита-
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Рис 1. Усредненные спектрограммы эритроцитов и плазмы крови и мочи:

до приема глицина, после приема глицина; катаболический пул.
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ми, которое в каждом случае стремилось к опти-
мальному распределению данных веществ в кро-
ви (к величине коэффициента распределения
равной 0,5).

Концентрация ОП во всех средах (плазме
крови, эритроцитах, моче) после приема глици-
на снизилась, при этом в плазме крови уменьше-
ние количества ОП было достоверно значимым
(p < 0,05). Регистрируемое снижение происходит
в основном за счет нерегуляторных пептидов,
так как в количественном измерении доля био-
логически активных пептидов достаточно мала.
Установленный характер изменений отражает
уменьшение интенсивности процессов протео-
лиза, что соответствует приведенной выше отри-
цательной динамике значений для величины ка-
таболического пула, и свидетельствует о возмож-
ном повышении активности пластических син-
тезов в организме.

Перераспределение ВНиСММ в крови, также
как и изменение соотношения катаболической
и анаболической составляющей пула среднемо-
лекулярных веществ, можно рассматривать как
отражение происходящей в результате приема
глицина метаболической коррекции. О позитив-
ной направленности действия препарата можно
судить по снижению величины индекса эндоген-
ной интоксикации, которое имело место после
его приема (см. табл. 1).

Сравнительный анализ спектрограмм полу-
ченных колоночной гель-фильтрацией фракций
показал, что спектральная кривая фракций эри-
троцитов до и после приема глицина достоверно
значимых изменений не претерпела, в то время
как характер спектрограммы фракций плазмы
крови достоверно изменился (рис. 2).

Достоверными были изменения с 5-й по 8-ю
фракциях плазмы крови на длине волны 230 нм
(а для 5-й и 6-й фракций еще и на длине волны
242 нм), которые проявлялись снижением как
значений экстинкций, так и числа спектральных
пиков. Фракции с 3-й по 9-ю представлены не-
однородными по своему происхождению веще-
ствами, при этом наибольшее содержание оли-
гопептидов регистрируется в 5-й и 6-й фракциях,

и эти же фракции содержат наибольшее количе-
ство незаменимых аминокислот [8]. Следова-
тельно, после приема глицина происходит рас-
ходование аминокислотного пула как структур-
ной основы синтеза белковых молекул, в частно-
сти, гемоглобина.

Проведенное гематологическое исследование
показало, что после приема глицина повысились
как концентрация гемоглобина, так и количест-
во самих эритроцитов и их насыщаемость гемо-
глобином. Включение в схему приема энергети-
ческих субстратов — лимонной и янтарной кис-
лот, входящих в состав препарата лимонтар, уси-
лило гемопоэтический эффект глицина. Изме-
нение показателей красной крови у волонтеров
2-й группы имели высокую степень достоверно-
сти (табл. 2).

Следует заключить, что в результате приема
препаратов формируется метаболический баланс
с оптимальным соотношением катаболических
и анаболических процессов за счет перераспреде-
ления веществ низкой и средней массы в крови.
Происходит изменение как количественного со-
держания веществ низкой и средней молекуляр-
ной массы — повышается их концентрация на
эритроцитах, так и качественного состава — сни-
жается доля катаболической составляющей пула
среднемолекулярных веществ плазмы крови. До-
полнительное введение энергетических субстра-
тов усиливает гемопоэтический эффект глицина.

Исследования, проведенные на большом ко-
личестве различных биологических жидкостей,
выявили высокую чувствительность метода
ГРВ-биоэлектрографии по отношению к их со-
ставу [9].

В процессе исследования нами были рассмот-
рены изменения числовых характеристик ГРВ-
грамм супернатантов плазмы крови и эритроци-
тов, полученных после обработки крови, взятой
у волонтеров до и после приема глицина. После
курса приема препарата изменения числовых ха-
рактеристик ГРВ-грамм супернатантов плазмы
крови и эритроцитов изменялись неоднозначно:
площадь засветки ГРВ-граммы в случае плазмы
крови проявляла тенденцию к снижению своих
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значений (от 27,10 до 24,80×100 пс), а в случае эри-
троцитов — к их росту (от 23,84 до 25,81×100 пс).

Поскольку данный параметр при одинаковом
размере капель является функцией от фотонной
эмиссии с их поверхности, весомый вклад в ве-
личину которого вносят активность и подвиж-
ность ионов, степень ионизации и диссоциации
молекул [9], следовательно, площадь засветки
ГРВ-грамм супернатантов напрямую зависит от
состава биологических жидкостей и наблюдае-
мая динамика показателя соответствует качест-
венным изменениям среднемолекулярного пула
веществ, произошедшим в результате проведен-
ной метаболической коррекции (уменьшением
олигопептидной составляющей плазмы крови
и увеличением низкомолекулярных небелковых
компонентов эритроцитов).

Показатель энтропии изменялся в той же тен-
денции: снижался в случае плазмы крови (от
5,67 усл. ед. до 5,65 усл. ед.) и возрастал в случае
эритроцитов (от 5,63 усл. ед. до 5,69 усл. ед.). Так
как энтропия в соответствии со своим определе-
нием упорядоченности в большей мере зависит
от концентрации находящихся в жидкости ве-
ществ [9], то данную тенденцию можно рассмат-
ривать как увеличение отклонения от неустой-
чивого равновесия в динамике падения энтро-
пии с уменьшением концентрации и наоборот.

Это также соответствует количественным из-
менениям среднемолекулярного пула веществ,
которые характеризовались достоверно значи-
мым снижением концентрации ОП в плазме
крови и повышением содержания ВНиСММ на
эритроцитах.
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Рис. 2. Спектрограмма фракций плазмы крови до (а) и после (б) приема глицина.

а
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Коэффициент фрактальности, характеризую-
щий изрезанность внешнего контура ГРВ-изоб-
ражения, имел тенденцию роста как в случае
плазмы крови (от 1,70 усл. ед. до 1,71 усл. ед.), так
и в случае эритроцитов (от 1,76 усл. ед.
до 1,78 усл. ед.). Фрактальность ГРВ-грамм рас-
творов отражает подвижность ионов, входящих
в данный раствор [9]. На величину коэффициен-
та фрактальности в данном случае влияет в боль-
шей степени качественный и количественный
состав низкомолекулярных небелковых компо-
нентов супернатантов — ВНиСММ, чем веществ
белковой природы — ОП. Так, после приема кур-
са глицина концентрация ВНиСММ на эритро-
цитах достоверно увеличилась (р < 0,05) и имела
тенденцию роста в плазме крови (р > 0,05),
для которой в качественном плане достоверно
значимо снизилась доля катаболической состав-
ляющей пула ВНиСММ (р < 0,05).

В целом прослеживается коррелятивное соот-
ветствие между числовыми характеристиками

энергоэмиссионных процессов и направленно-
стью изменений среднемолекулярных показате-
лей крови. При этом следует отметить, что все
определяемые ГРВ-параметры имеют отрица-
тельные корреляционные связи с показателями
среднемолекулярного пула, характеризующими

процессы элиминации ВНиСММ и ОП почками
(рис. 3), что соотносится с принципом существо-
вания открытых биосистем: поддержание посто-
янства внутренней среды организма реализуется
при условии непрерывного обмена веществами
и энергией с внешней средой [10].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, определить эффективность
проводимой метаболической коррекции возмож-
но по динамике интегрального индекса эндоген-
ной интоксикации и распределения среднемоле-
кулярных веществ между плазмой крови и эритро-
цитами, их оптимальному балансу. Характер изме-
нений пула среднемолекулярных метаболитов на-
ходит отражение в яркостных и геометрических
параметрах ГРВ-грамм, что позволяет регистри-
ровать даже незначительные колебания субстрат-
ных потоков. Это особенно важно в настоящий
момент, когда наблюдается огромное поступление

на рынок всевозможных биологически активных
пищевых добавок, широко рекламируется их без-
рецептурная продажа населению, а это неизбежно
ставит перед специалистами вопросы контроля
и оценки эффективности применения препара-
тов-фармацевтиков в практической медицине.
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Рис. 3. Корреляционные связи ГРВ-параметров плазмы крови и эритроцитов с показателями
среднемолекулярного пула веществ.
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ВВЕДЕНИЕ

Одной из основных причин смерти и инвалид-
ности, приносящей значительный экономичес-
кий ущерб, является травма головы. Последствия
повреждений головного мозга являются одной из
важнейших проблем современной медицины, ин-
терес к которой неуклонно возрастает во всем ми-
ре. Это объясняется устойчивой тенденцией к ро-
сту количества черепно-мозговых травм (30–50%
всех видов травм в мирное время). Нарастание
травматизма в последние годы связано с учаще-
нием числа локальных конфликтов, развитием
транспорта, нарастанием криминогенной обста-
новки. По данным ВОЗ число больных с отдален-
ными последствиями черепно-мозговых травм
(ЧМТ) увеличивается в среднем на 2% в год [1].

Инвалидность вследствие ЧМТ весьма дли-
тельная и в 40% случаев устанавливается в отда-
ленном периоде ввиду отрицательного реабили-
тационного потенциала и прогноза [2]. Как пра-
вило, это люди трудоспособного возраста. В свя-

зи с этим сохраняется проблема реабилитации
больных с последствиями ЧМТ, особенно боево-
го происхождения, требующая разработки новых
методов лечения.

При черепно-мозговой травме нарушается
центральная регуляция всех систем организма и,
в особенности, ауторегуляция мозгового крово-
тока. Происходят нарушения метаболизма моз-
га, реологических свойств и свертывающей сис-
темы крови, иммунные сдвиги, а также наруше-
ния липидного обмена, гормонального состава и
ликвородинамики [3–6].

Многочисленные экспериментальные и кли-
нические исследования эфферентных методов
лечения, включающие в себя внутрисосудистое
лазерное облучение крови (ВЛОК) и плазмафе-
рез (ПА), показали их выраженное реокорриги-
рующее, иммунокорригирующее и противовос-
палительное действие [7–11]. Учитывая механиз-
мы лечебного эффекта эфферентных методов
и особенности патогенеза развития травматичес-
кой болезни головного мозга, следует полагать,
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В комплексном лечении больных с отдаленными последствиями боевых черепно-мозговых
трав, применен плазмаферез и внутрисосудистое лазерное облучение крови. Благодаря этому,
достигнута быстрая нормализация реологических показателей крови и гипокоагуляционный
эффект. Нормализация гемореологических показателей крови способствовала улучшению со-
стояния церебральной гемодинамики и регрессу неврологической симптоматики, что прояв-
лялось улучшением клинического статуса больных и качества их жизни.

Plasmapheresis and intravascular laser irradiation of blood have been used in complex treatment of
patients with remote consequences of traumatic military brain injury. Normalization of rheologic
parameters of blood and hypocoagulation effect were achieved. Normalization of haemorheologic
parameters of blood promoted the improvement of cerebral haemodynamic and recourse of neurologi-
cal symptoms that was shown by improvement of clinical status of patients and quality of their life.



что применение этих методик в лечении больных
с отдаленными последствиями боевых ЧМТ, яв-
ляется патогенетически обоснованным и может
применяться для лечения этой категории боль-
ных. Возможность коррекции гемореологичес-
ких нарушений, а вместе с этим улучшение со-
стояние церебральной гемодинамики с помощью
комплексного применения эфферентных мето-
дов (ВЛОК и ПА) у больных с отдаленными пос-
ледствиями боевых ЧМТ изучены недостаточно.

В проведенной работе изучено влияние эффе-
рентных методов (ВЛОК и ПА) на гемореологи-
ческие свойства крови, ее гемостатический по-
тенциал и состояние церебральной гемодинами-
ки у больных с отдаленными последствиями бое-
вых ЧМТ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Изучено влияние ПА и ВЛОК на гемореологи-
ческие свойства крови, ее гемостатический по-
тенциал и их связь с состоянием церебральной ге-
модинамики у 96 пациентов (группа А) в возрасте
от 20 до 65 лет (средний возраст — 41±3 года). Ле-
чение и исследование проводили в Госпитале для
ветеранов войн Санкт-Петербурга. Пациенты бы-
ли участниками боевых действий в Афганистане
и Чечне и получили различного рода ЧМТ во вре-
мя боевых действий. Длительность периода после
ЧМТ составляла от 3 до 20 лет.

По тяжести травмы обследуемые были рас-
пределены следующим образом: последствия не-
тяжелых травм мозга (сотрясения мозга и ушибы
легкой степени) были представлены в 41 (42,7%)
случаях, ушиб средней степени тяжести — в 31
(33,0%) случаях, ушиб тяжелой степени, прони-
кающее ранение и сдавление головного мозга —
в 19 (20,1%) случаях. Закрытые травмы мозга бы-
ли в 77,8% случаев, открытые травмы и проника-
ющие ранения — в 22,1% случаев.

Отдаленные последствия боевых ЧМТ у об-
следованных больных были выражены психове-
гетативным синдромом, основными признаками
которого были вегетативная дистония, тревож-
но-депрессивные и ипохондрические расстрой-
ства, астено-невротические состояния, а также
постоянные или пароксизмальные головные бо-
ли и головокружения. Кроме того, у больных на-
блюдались вестибулярный, ликвородинамичес-
кий, церебрально-очаговый синдромы, а также
синдром посттравматической эпилепсии. Поми-
мо этого при лабораторном исследовании выяв-
лены нарушения липидного обмена и геморео-
логических показателей крови.

ПА проводили на аппарате ПФ-05 (Россия),
объем отделяемой плазмы крови составлял 30%
ОЦП (в среднем 800±50 мл плазмы). Стабилиза-
цию крови осуществляли согласно комбиниро-

ванной методике раствором гепарина. Инфузи-
онная программа состояла из внутривенного вве-
дения кристаллоидных растворов (0,9% раствора
натрия хлорида и раствора Рингера) в объеме,
превышающем эксфузию на 300–400 мл.

Курс состоял из 3–4 операций с интервалом
в 1–3 дня.

Параллельно проводили 7–8 ежедневных
ВЛОК излучением гелий-неонового лазера
(ГНЛ) на аппарате «Шатл-1» и «Алок» (МЕД-
ЛАЗ-НЕВА, Санкт-Петербург) с длиной волны
632,8 нм и мощностью на конце световода
2–4 мВт. Разовая энергетическая доза составляла
7 Дж. Время экспозиции сеанса ВЛОК рассчиты-
вали индивидуально, исходя из принципа необ-
ходимости облучения не менее 1/10 объема цир-
кулирующей крови (ОЦК), и составляло от
14 мин до 23 мин в зависимости от массы тела
больного (в среднем 17±2,5 мин) [12].

Дополнительное лечение включало в себя на-
значение сосудистых, ноотропных препаратов,
церебропротекторов, антиоксидантов, комплекс
поливитаминов, физиотерапевтические проце-
дуры.

Группа сравнения (группа В) состояла из 37 па-
циентов, не различающихся по полу, возрасту, ха-
рактеру ЧМТ, которым не применяли ПА и ВЛОК.
Достоверных различий в исходных показателях
в обследуемых группах не наблюдалось (р > 0,05).

Оценку коагуляционого потенциала крови
проводили по общепринятой методике с исполь-
зованием оборудования и специального набора
реактивов. О состоянии гемореологии судили на
основании изучения деформируемости и вяз-
кости эритроцитов по методике З.Д.Федоровой
и М.А.Котовщиковой [13] с использованием
оборудования и реактивов для определения рео-
логических свойств крови.

Состояние церебральной гемодинамики оце-
нивали по данным реоэцефалографии (РЭГ)
на реоанализаторе (ЗАО «Диамант», Россия)
и ультразвуковой допплерографии (УЗДГ)
на диагностическом комплексе «Ангиодин» (Рос-
сия), с программным обеспечением Win Patient
и Expert Doppler Diagnostics 2001 года.

Исследования проводились до начала лече-
ния и сразу после окончания курса лечения.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

При лабораторном исследовании бывших
воинов, получивших ЧМТ во время боевых дей-
ствий, выявлены гемореологические нарушения
и склонность к гиперкоагуляции у 53,1% (51 че-
ловек) больных. Индекс деформируемости (ИД)
отмытых эритроцитов и индекс деформируемо-
сти неотмытых эритроцитов были ниже нормы
и составляли 2,4±0,04 и 1,9±0,04 усл. ед. соответ-

ЭФФЕРЕНТНАЯ ТЕРАПИЯ, 2007 г., ТОМ 13, № 2 27



ственно, а коэффициент вязкости (КВ) был вы-
ше нормы (1,8±0,03 усл. ед.).

Исследуя состояние церебральной гемодина-
мики по данным УЗДГ, было выявлено отклоне-
ние скоростных показателей линейного крово-
тока у 63,5% (61 человек) пациентов со снижени-
ем индекса сопротивления (IR), пульсационного
индекса (PI), индекса Стюарта (SD) и индекса
вазомоторной регуляции (IVMR) как проявле-
ния ангиодистонии.

При анализе реограммы головного мозга у об-
следуемых больных до лечения была отмечена
тенденция к снижению уровня кровенаполне-
ния в артериальном отделе сосудистого бассей-
на, затруднение венозного оттока у 82,3% (89 че-
ловек) пациентов, повышение тонуса мозговых
сосудов с признаками неустойчивости сосуди-
стого тонуса.

После лечения у больных группы А ИД неот-
мытых эритроцитов увеличился у 41 (80,3%) па-
циента, не изменился у 10 (19,6%) пациентов,
ухудшения показателя не наблюдалось. В сред-
нем он составил 3,2±0,06 усл. ед. (табл. 1).

По сравнению с исходными показателями
имелась достоверная разница (р < 0,03).

В контрольной группе В статистически досто-
верной динамики этого показателя не наблюда-

лось, хотя имелась склонность к его увеличению
(в среднем 2,1±0,06 усл. ед.) у 21% больных (см.
табл. 1).

ИД отмытых эритроцитов у пациентов группы
А увеличился у 44 (86,2%) пациентов, не изме-
нился у 7 (13,7%) пациентов и в среднем составил
3,6±0,05 усл. ед., (см. табл. 1). Ухудшения показа-
теля не наблюдалось. В контрольной группе этот
показатель увеличился у 26% больных и в сред-
нем составил 2,8±0,07 усл. ед. (см. табл. 1).

КВ эритроцитов у пациентов группы А после
проведенного лечения уменьшился у 45 (88,2%)
человек, не изменился у 6 (117%) пациентов
и в среднем составил 1,4±0,05 усл. ед. (см. табл. 1).

В контрольной группе В КВ эритроцитов
уменьшился у 5 (26,3%) пациентов, остался без
изменений у 12 (63,5%) пациентов. увеличился
у 2 (10,5%) пациентов и в среднем составлял
1,65±0,07 усл. ед. (см. табл. 1).

Статистический анализ выявил достоверное
различие (р < 0,05) между всеми исследуемыми
гемореологическими показателями до и после
лечения в основной группе, а также между этими
показателями основной и контрольной групп
после лечения (р < 0,05).

Исходно среди обследованных больных груп-
пы А до лечения у 51 (53,1%) человека отмеча-
лась склонность к гиперкоагуляции, у 45 (46,8%)
человек зафиксирована изокоагуляция; в конт-
рольной группе В соответственно 51,3% (19 че-
ловек) и 48,6% (18 человек).

Перед началом лечения средние показатели
коагулограммы в обследуемых группах достовер-
но не различались. После окончания курса лече-
ния склонность к гиперкоагуляции сохранялась
у 7,2% (7 человек) пациентов основной группы
А, в остальных случаях наступала изокоагуля-
ция. У больных контрольной группы В после ле-
чения склонность к гиперкоагуляции сохраня-
лась у 32,4% (12 человек) пациентов, у остальных
больных была изокоагуляция (рис. 1).

У больных, которым проводили комплексное
лечение в сочетании с эфферентными методами
достоверно (р < 0,05) изменились все показате-
ли коагулограммы (табл. 2): удлинилось активи-
рованное парциальное тромбопластиновое вре-

мя (АПТВ) и активированное время рекальци-
фикации (АВР), увеличилась фибринолитичес-
кая активность (ФА) (до лечения в среднем со-
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Рис. 1. Изменение показателей коагулограммы
(склонность к гиперкоагуляции) у обследуемых

групп больных.



ставляла 120±4,8 мин., после лечения —
87±6,7 мин.), уменьшилось среднее значение
тромботеста (до лечения — 5,7±0,4 балла, после
лечения — 4,5±0,3 балла), достоверно умень-
шился фибриноген плазмы с 550±12,1 мг% до
250±8,7 мг%, что свидетельствовало об измене-
нии гемостатического потенциала крови в сто-
рону изокоагуляции.

У больных контрольной группы В также были
определены изменения показателей коагуло-
граммы в процессе лечения, но достоверной раз-
ницы в итоговых показателях отмечено не было. 

При сравнении результатов лечения между
группами была отмечена статистически досто-
верная разница (р < 0,05) всех показателей коа-
гулограммы, где лучшие результаты были дос-
тигнуты у больных группы А.

При анализе показателей допплерографии со-
судов головного мозга у больных группы А после
лечения отмечено достоверное увеличение
IVMR, который увеличился до 88±1,24%, были
достоверно изменены (р < 0,05) PI в области по-
звоночной артерии (ПА), среднемозговой арте-
рии (СМА) и заднемозговой артерии (ЗМА); IR
в области общей артерии (ОА) и СМА; SD в об-
ласти ЗМА и СМА; индекс спектрального рас-
ширения (SB) во всех исследуемых сосудистых
бассейнах (табл. 3) и как следствие — улучшение
скоростных показателей линейного кровотока
у 77 (80%) пациентов. Нормальные показатели
скорости мозгового кровотока наблюдались у 17
(18%) обследуемых и без изменений у 2 (2%)
больных (рис. 2).

В контрольной группе В результаты лечения
распределялись следующим образом: улучшение
скоростных показателей линейного кровотока
было отмечено у 11 (31%) пациентов, нормализа-

ция — у 1 (1%) и без динамики у 25 (68%) боль-
ных. При проведении сравнительного анализа
результатов лечения между группами, выявлено
достоверное различие (р < 0,05) итоговых пока-
зателей допплерографии у больных группы А по
сравнению с этими же показателями больных
группы В.

По данным РЭГ у больных основной группы
А после лечения была выявлена достоверная раз-
ница (р < 0,01) всех показателей реограммы по
сравнению с исходными (табл. 4).

Обращает на себя внимание достоверное уве-
личение реографического индекса (РИ)
с 0,45±0,03 до 0,62±0,04 усл. ед., амплитуды рео-
граммы (АРГ) с 44±0,58 до 53±0,79 Ом и сниже-
ние реографического диастолического индекса
(ДСИ), что свидетельствовало об увеличении
кровенаполнения сосудистого бассейна голов-
ного мозга, нормализации сосудистого тонуса
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Рис. 2. Динамика изменения скоростных показателей
мозгового кровотока у больных основной (группа А)
и контрольной (группа В) групп по данным ультра-

звуковой допплерографии.



и уменьшении проявлений затруднения веноз-
ного оттока.

У больных контрольной группы достоверного
изменения реографических показателей отмече-
но не было.

При проведении корреляционного анализа
между показателями гемореологии и состоянием
церебральной гемодинамики выявлена сильная
корреляционная зависимость (r = 0,76). То есть,
с уменьшением коэффициента вязкости крови
и склонности к гиперкоагуляции улучшаются
скоростные показатели линейного кровотока по
церебральным сосудам и ДСИ, при этом,
при неврологическом осмотре отмечалось
уменьшение проявлений очаговой микросим-
птоматики, а также количества предъявляемых
жалоб.

Исследуя гемостатический потенциал и рео-
логические свойства крови у больных с отдален-
ными последствиями боевых ЧМТ, мы установи-
ли, что у этих пациентов была отмечена склон-
ность к гиперкоагуляции и увеличение вязкости
крови, что подтверждает мнение авторов о том,
что ЧМТ нарушает физиологическое равновесие
между свертывающей и противосвертывающей
системами крови не только в остром периоде,
но и на отдаленных ее этапах [3, 5, 14].

При применении в комплексном лечении
повторных сеансов (3–4) ПА и ВЛОК выявлена
нормализация вязкостных показателей и свер-
тывающей системы крови, что подтверждает ре-
окорригирующий эффект использованных эф-
ферентных методов.

ЭФФЕРЕНТНАЯ ТЕРАПИЯ, 2007 г., ТОМ 13, № 230



Представленные результаты исследований
показывают, что в результате применения эффе-
рентных методов лечения, за счет снижения па-
рапротеинов, гематокрита и фибриногена, сни-
жается вязкость крови, возрастает деформируе-
мость эритроцитов, нормализуется степень их
агрегации, увеличивается количество функцио-
нирующих капилляров, возрастает в них ско-
рость кровотока. Перечисленные изменения яв-
ляются основой для цепочки вторичных измене-
ний в виде снижения периферического сопроти-
вления церебральных сосудов и улучшения ско-
ростных показателей кровотока головного мозга.

Таким образом, эфферентные методы (ПА
и ВЛОК) улучшают показатели церебральной ге-
модинамики, нормализуя сосудистый тонус,
уменьшая проявления вазоспазма, повышая
кровенаполнение сосудов головного мозга, улуч-
шая венозный отток крови, что приводит
к уменьшению количества жалоб и регрессу оча-
говой микросимптоматики.

В результате мы видим, что улучшение крово-
снабжения головного мозга у больных с отдален-
ными последствиями боевых ЧМТ обеспечива-
ется не только влиянием эфферентных методов
лечения на тонус мозговых сосудов, но и сниже-
нием свертывающей активности крови, повыше-
нием ее фибринолитической активности, улуч-
шением реологических свойств крови.

Однако применение этих методов в лечении
данной категории больных требует дальнейшего
изучения. Неизвестно, какова длительность эф-
фекта, как часто следует повторять курсы эффе-
рентной терапии (ЭТ), как ЭТ меняет характер
базисной терапии.

Таким образом, обобщая полученные резуль-
таты, можно говорить о высокой терапевтичес-
кой значимости включения двух методов ЭТ —
внутрисосудистого лазерного облучения крови
и плазмафереза — в схему терапии больных с по-
следствиями ЧМТ, полученных во время боевых
действий. Ведущими механизмами реализации
лечебного эффекта рекомендуемой терапии яв-
ляются: коррекция гемореологических наруше-
ний, улучшение церебральной и микроциркуля-
торной гемодинамики.

Все вышеизложенное позволяет рекомендо-
вать разработанную схему комбинированного
эфферентного лечения для широкого внедрения
в клиническую практику в лечении больных
с отдаленными последствиями боевых черепно-
мозговых травм.

ВЫВОДЫ

1. Включение эфферентных методов (внутрисо-
судистого лазерного облучения крови и плазмафе-
реза) в комплекс лечения больных с отдаленными
последствиями черепно-мозговых травм, которые
были получены во время боевых действий, позво-
ляет улучшить результаты лечения, что проявляет-
ся улучшением показателей гемореологии, микро-
циркуляторной и церебральной гемодинамики.

2. По своему механизму действия применение
эфферентных методов у больных с отдаленными
последствиями черепно-мозговых травм, полу-
ченных во время боевых действий, является па-
тогенетически обоснованным и может быть ре-
комендовано в комплексной медикаментозной
терапии этой категории больных.
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ВВЕДЕНИЕ

В последние годы отмечается неуклонный
рост заболеваемости органов пищеварения, в том
числе и болезней печени, занимающих одно из
существенных мест среди причин преждевремен-
ного прекращения трудовой деятельности
и смертности. Во всем мире ежегодно ими забо-
левает около 1 миллиона человек [1, 2]. Исходом
ряда хронических заболеваний печени является
цирроз, распространенность которого (по дан-
ным прозектур различных стран) колеблется от
1% до 11%, в среднем составляя 2–3% [3]. Несмо-
тря на определенные успехи в лечении этого за-
болевания, смертность остается по-прежнему

высокой, что является одной из главных проблем
современной гепатологии. В связи с этим, поиск
путей оптимизации лечения больных с циррозом
печени является актуальной проблемой [4, 5].

В последние годы в клинической практике
широко используются методы эфферентной те-
рапии, такие как плазмаферез, цитаферез, крио-
плазмосорбция [6–8]. Вместе с тем, в литературе
мы не встретили работ, посвященных примене-
нию криоафереза в комплексной терапии боль-
ных с циррозом печени. Сегодня нет точных ре-
комендаций и полных схем лечения по примене-
нию криоафереза в комплексной терапии боль-
ных с циррозом печени. Не изучено его влияние
на течение заболевания.
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Для изучения динамики клинических проявлений течения заболевания, гематологических,
биохимических, а также иммунологических показателей, состояния микроциркуляции, прове-
дено комплексное обследование и лечение 65 пациентов с циррозом печени, разделенных на
две группы: группа сравнения (30 пациентов) получала традиционную медикаментозную тера-
пию; группа наблюдения (35 пациентов) на фоне проводимой традиционной медикаментозной
терапии получала селективный плазмаферез (криоаферез). При включении криоафереза
в комплексную терапию больных с циррозом печени, по сравнению с группой сравнения, ус-
тановлен выраженный клинический эффект, проявляющийся нормализацией эмоциональной
сферы, уменьшением болевого и диспепсического синдромов. Проведение курса криоафереза
оказало стимулирующее воздействие на кроветворную систему, способствовало уменьшению
интоксикации, нормализации показателей иммунного статуса, вызвало умеренный иммуномо-
дулирующий эффект, улучшило показатели микроциркуляции.

65 patients diagnosed cirrhosis were examined and treated to study the dynamics of disease tendency in
its clinical manifestation, determine hematological, biochemical and immunological indexes, micro-
circulation state. The subjects were divided into two groups. The group of comparison (30 patients) was
given traditional medical therapy. Patients in the second group (35 patients) were treated by selective
plasmapheresis (cryoapheresis) in addition to complex therapy. As a result, we received a positive clini-
cal effect in emotional stabilization, decreasing pain and dyspepsic syndrome in the group treated by
cryoapheresis. The applying course of cryoapheresis had also positive influence on circulatory system,
decreased intoxication, corrected immunity, provided immunomodulating effect, improved microcir-
culation indexes.



Криоаферез — это метод экстракорпоральной
гемокоррекции (ЭГК), основанный на разделе-
нии форменных элементов крови и плазмы кро-
ви с последующей ее обработкой в виде криопре-
ципитации. Среди специфических эффектов
криоафереза можно условно выделить три ос-
новных вида воздействия на организм: детокси-
кацию, реокоррекцию и иммунокоррекцию.

Детоксикационный эффект достигается пу-
тем элиминации экзогенных и эндогенных ток-
сичных субстанций, при этом происходит дебло-
кирование клеток и повышается активность сис-
темы мононуклеарных фагоцитов.

Положительная динамика реологических
и гемодинамических показателей реализуется
улучшением микроциркуляции, возрастанием
транскапиллярного режима, оптимизацией кис-
лородного снабжения тканей, нормализацией
измененного тканевого метаболизма.

Иммунокоррекция обусловлена удалением из
кровяного русла антигенов и антител, циркули-
рующих иммунных комплексов, благодаря акти-
вации клеток иммунной системы [9].

Криоаферез является наиболее физиологич-
ной по сравнению с остальными методиками эк-
стракорпоральной гемокоррекции с использова-
нием сорбентов [8, 9].

Целью данной работы явилось изучение дина-
мики клинических проявлений течения заболе-
вания, гематологических, биохимических, а так-
же иммунологических показателей, состояния
микроциркуляции при использовании криоафе-
реза в комплексном лечении больных циррозом
печени.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В соответствии с поставленной целью в ис-
следование были включены 65 пациентов с цир-
розом печени вирусной (HBV, HCV, HDV), алко-
гольной, смешанной и криптогенной этиологии
(классы А и В по Child-Pugh).

Среди обследованных было 40 мужчин и 25
женщин в возрасте от 38 до 63 лет (средний воз-
раст 49,9±1,5 года), с длительностью заболева-
ния — 3,8±0,4 года (от 1 года до 8 лет).

Диагноз цирроза печени был верифицирован
результатами современных клинико-лаборатор-
ных и инструментальных методов исследования:
биохимических, вирусологических, ультразвуко-
вых, эндоскопических, радиологических, мор-
фологических и др.

Из биохимических показателей сыворотки
крови оценивались активность АсАТ, АлАТ, ще-
лочной фосфатазы, γ-глутамилтранспептидазы
(ГГТП), содержание билирубина, общего белка
и его фракций, фибриногена, холестерина, про-
тромбиновый индекс (ПТИ).

Для оценки состояния клеточного иммуните-
та использовали моноклональные антитела,
имеющие соответствующую направленность
и специфичность. Определяли концентрацию
сывороточных иммуноглобулинов (A, M, G) ме-
тодом G.Mancini и соавт. [10].

Оценка состояния микроциркуляции прово-
дилась с помощью конъюнктивальной биомик-
роскопии, в основу которой положен классичес-
кий метод Knizelly (1968) с последующей ориги-
нальной компьютерной обработкой микроцир-
куляторных изображений, разработанной на ка-
федре внутренних болезней с курсами лучевых
методов диагностики, лечения и военно-поле-
вой терапии.

Мы определяли состояние периваскулярного
пространства, сосудов и интраваскулярного кро-
вотока с последующим расчетом конъюнкти-
вальных индексов:

ПКИ 1 — «периваскулярный» конъюнкти-
вальный индекс — отражает общую плотность
сосудистого русла, состояние проницаемости
и ломкости микрососудов, степень липоидоза
склер, выраженность геморрагий и сидероза;

СКИ 2 — «сосудистый» — отражает измене-
ние тонуса и структуры микрососудов;

ИКИ 3 — «интраваскулярный» — дает общее
представление об интраваскулярном кровотоке
и реологических свойствах крови;

ОКИ — «общий» конъюнктивальный ин-
декс — интеграционный показатель нарушения
микроциркуляции.

Пациентов распределили на 2 группы в зави-
симости от содержания проводимой терапии.
Группы были сопоставимы по генезу цирроза пе-
чени, возрасту и полу. Группу сравнения состави-
ли 30 больных с циррозом печени, которые полу-
чали индивидуальную традиционную медика-
ментозную терапию, включавшую в себя дезин-
токсикационные мероприятия (внутривенные
инфузии гемодеза, растворов глюкозы с витами-
нами), гепатопротекторы (карсил, эссенциале,
лив 52), блокаторы альдостерона (верошпирон)
и препарат «Дюфалак» (Солвей Фарма) в дозе
45–60 мл в сутки в течение 30 дней.

В группу наблюдения вошли 35 больных, в те-
рапию которых, на фоне индивидуальной тради-
ционной медикаментозной терапии, был вклю-
чен курсовой селективный плазмаферез (крио-
аферез).

Процедуры криоафереза проводили путем
эксфузии 500 мл крови из локтевой вены в пла-
стиковый контейнер «Гемакон 500/300», в кото-
ром кровь центрифугировали со скоростью
2000 об/мин, в течение 20 мин. Отделившуюся
плазму переводили в другой контейнер, а фор-
менные элементы возвращали больному. Всего
за одну процедуру осуществляли от 1 до 3 эксфу-
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зий, в контейнеры собиралось от 300 до 900 мл
плазмы крови.

После окончания процедуры в стерильные
контейнеры с плазмой крови больного вводили
гепарин из расчета 10 000 ЕД/л. Затем плазму
крови инкубировали при температуре -20° С. Че-
рез 24 часа плазму размораживали при темпера-
туре 4° С, для осаждения криопреципитата цент-
рифугировали со скоростью 3000 об/мин в тече-
ние 30 мин, а супернатант в стерильных услови-
ях переводили в другой контейнер и возвращали
больному [4, 9].

Курс состоял из 5–7 процедур криоафереза
с интервалом в 1–2 дня. Во время проведения
курса криоафереза для создания адекватного со-
судистого доступа, назначались низкомолеку-
лярные гепарины (фраксипарин, вэссел дуэ Ф).

Статистическую обработку данных проводи-
ли с помощью пакетов программ «Statistica 5.0»
и «MS Excel 2000». За критерий достоверности
различий выборок принято p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

У пациентов под влиянием комплексной тера-
пии с применением курсового криоафереза,
по сравнению с группой сравнения, был выражен
более отчетливо клинический эффект. Больные
отмечали субъективное улучшение самочувст-
вия, уменьшение общей слабости, утомляемости,
раздражительности, нормализацию или улучше-
ние сна, их перестали беспокоить головные боли
и головокружение. Зуд кожи, сухость и горечь во

рту уменьшились. У данной категории больных
в начале курса лечения купировались боли и яв-
ления дискомфорта в правом подреберье и под-
ложечной области. Было отмечено увеличение
суточного количества мочи на 14% (р < 0,01),
происходила нормализация стула. Эта положи-
тельная динамика сохранялась и нарастала к мо-
менту окончания курса криоафереза.

Лабораторно положительное влияние крио-
афереза свидетельствовало о стимулирующем
воздействии на кроветворную систему, что под-
тверждалось увеличением количества эритроци-
тов на 7,3%, гемоглобина — на 8,3%, тромбоци-
тов — на 23,9%. Уровень СОЭ снижался на
31,6%. Содержание фибриногена уменьшилось
на 18,4%, протромбиновый индекс снизился на
8,2%, что указывает на положительное влияние
криоафереза на систему гемостаза и свертывае-
мость крови, а это в свою очередь улучшает мик-
роциркуляцию.

Благоприятно изменялась протеинограмма,
что проявлялось в снижении уровня γ-глобули-
нов на 18,7%, повышением содержания альбу-
минов на 15,6%. Уровень общего билирубина
снизился на 19,3%, холестерина — на 37,7%.

Исходно у всех пациентов наиболее выражен-
ным являлся синдром цитолиза, после курсового
лечения антицитолитическое действие проявля-
лось уменьшением активности АлАТ на 46,4%,
АсАТ — на 43,6%.

У пациентов группы сравнения эти измене-
ния были значительно менее выраженными и не
достоверными (табл. 1).
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Как свидетельствуют полученные нами дан-
ные, исходное состояние иммунитета у больных
с циррозом печени в обеих наблюдаемых группах
характеризовалось угнетением основных показа-
телей Т-клеточного звена иммунитета, в частно-
сти CD3+- и CD4+-лимфоцитов, а также тенден-
цией к увеличению концентрации иммуноглобу-
линов (Ig) класса M и G.

Иммунокорригирующее действие криоафере-
за внесло изменения в показатели клеточного
и гуморального иммунитета.

У пациентов основной группы в ходе лечения
менее выраженными стали признаки иммуноде-
фицита, что проявлялось в увеличении количества
CD и приближении их содержания к норматив-
ным значениям. Так, общее количество CD3+ уве-
личилось на 32,9%, а CD4+ — на 17,8% (p < 0,05).
Количество Т-супрессоров достоверно не изменя-
лось, но снижалась продукция иммуноглобули-
нов. Так, уровень IgA уменьшился на 39,5%,
IgM — на 34,2%, IgG — на 32,9%, (p < 0,01).

В подгруппе больных, получавших только ба-
зисную терапию, после лечения иммунный статус
не претерпел значительного изменения (табл. 2).

Кроме того, у больных с циррозом печени улуч-
шились показатели микроциркуляции (по дан-
ным конъюнктивальной биомикроскопии).
Для стандартизации микроциркуляторной карти-
ны рассчитывались конъюнктивальные индексы.
Под влиянием криоафереза выявлена положи-
тельная динамика со стороны качественных и ко-
личественных показателей конъюнктивальной

биомикроскопии. Так, непосредственно после эф-
ферентной терапии периваскулярный индекс был
ниже исходного на 50%, сосудистый индекс — на
30%, интраваскулярный индекс — на 67%, а об-
щий конъюнктивальный индекс — на 48%.

Различия всех показателей с исходными значе-
ниями до лечения высоко достоверны (p < 0,01).
При наблюдении мы регистрировали относитель-
ное увеличение количества перфузируемых ка-
пилляров, улучшение внутрисосудистого крово-
тока, уменьшение «сладж»-синдрома и перива-
скулярного отека.

Исследование в группе сравнения показало,
что улучшение микроциркуляции происходит
менее динамично (табл. 3).

ВЫВОДЫ

1. При включении селективного плазмафере-
за (криоафереза) в комплексную терапию боль-
ных с циррозом печени, по сравнению с группой
сравнения, установлен выраженный клиничес-
кий эффект, проявляющийся нормализацией
эмоциональной сферы, уменьшением болевого
и диспепсического синдромов.

2. Селективныйо плазмаферез (криоаферез)
у больных с циррозом печени оказал стимулиру-
ющее действие на кроветворную систему, спо-
собствовал уменьшению интоксикации, норма-
лизации показателей иммунного статуса, вызвал
умеренный иммуномодулирующий эффект,
улучшил показатели микроциркуляции.
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ВВЕДЕНИЕ

В настоящее время пневмонии (П) продолжа-
ют оставаться актуальной проблемой пульмоно-
логии. В нашей стране сохраняется тенденция
дальнейшего роста заболеваемости П, особенно
тяжелыми формами [1]. Тяжелое течение пнев-
монии наблюдается у больных с гепатитами. Се-
рологические маркеры перенесенной HBV-ин-
фекции имеет около 30% населения земного ша-
ра и 350 млн. людей являются хроническими но-
сителями вируса гепатита В [2]. Течение хрони-
ческого вирусного гепатита В характеризуется
развитием иммунодефицитных состояний раз-
личной степени выраженности, которые прояв-

ляются острыми и хроническими заболеваниями
бронхолегочной системы [3]. Пневмонии встре-
чаются чаще всего из всех вторичных инфекций
при гепатитах [4, 5].

Значительную роль в патогенезе бронхолегоч-
ных заболеваний играет эндогенная агрессия
и состояние местной защиты органов дыхания.
При деструктивных, рецидивирующих и хрони-
ческих воспалительных процессах в легких про-
исходит выброс лизосомальных и окислительно-
восстановительных ферментов в кровь, развива-
ется дисбаланс в системе протеазы — ингибито-
ры с угнетением антипротеазного потенциала
бронхиального смыва у взрослых и детей [6–9].
Эндогенная интоксикация способствует нару-
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Была изучена эффективность экстракорпоральной фармакологической модификации эритро-
цитной массы у больных с пневмонией на фоне хронического вирусного гепатита В. 33 паци-
ентам помимо традиционного лечения проводилась экстракорпоральная фармакологическая
модификация эритроцитной массы с антибактериальными препаратами. Контрольная группа
(34 больных) получала традиционное лечение. У больных с пневмонией и хроническим вирус-
ным гепатитом B наблюдалась высокая степень эндогенной интоксикации (повышенный уро-
вень содержание молекул средней массы, дисбаланс протеиназно-ингибиторной системы
бронхиального смыва с угнетением антипротеиназного потенциала, повышение активности
лизосомальных и окислительно-восстановительных ферментов). Применение экстракорпо-
ральной фармакологической модификации эритроцитной массы способствовало уменьшению
эндогенной интоксикации в организме, стабилизации и увеличению защитных возможностей
респираторного тракта, положительной динамике клинических проявлений пневмонии, про-
текающей на фоне хронического вирусного гепатита B.

The efficacy of extracorporeally modified red blood cells in patients with pneumonia and hepatitis B was
studied. 33 patients along with traditional treatment received red blood cells loaded with antibacterials.
Control group (34 patients) was treated traditionally. Increased signs of endogenous intoxication
(increased level of middle-weight molecules, disbalance of proteinase-inhibitor system in bronchial
lavage fluid with suppressed antiproteinase potential, increased activity of lysosomal and oxidative-
reductive enzymes) was identified in patients with pneumonia and hepatitis B. Extracorporeally modi-
fied red blood cells provided decrease in endogenous intoxication, stabilization and improvement of
immunity in respiratory tract, positive changes in clicical signs of pneumonia in chronic hepatitis B
patients.



шению синтеза фосфолипидов, основного веще-
ства легочного сурфактанта [10].

Избирательное воздействие фармакологичес-
кими препаратами на определенные клетки сего-
дня является перспективным направлением лече-
ния различных заболеваний, в том числе и воспа-
лительных заболеваний легких и плевры [11–13].
Фармакологическая модификация эритроцитной
массы (ФМЭМ) позволяет рационально назна-
чать антибиотикотерапию путем оптимизации
транспорта лекарственного вещества к очагу по-
ражения [11–13]. Внутримышечное введение ря-
да антибактериальных препаратов оказывает им-
муносупрессивное действие. Антибиотики, за-
ключенные в «тени эритроцитов», наоборот, уси-
ливают развитие иммунного ответа [12]. Несом-
ненный интерес представляет использование
данного метода лечения у больных с пневмонией
с хронической патологией печени.

Цель исследования состояла в изучении кли-
нических проявлений эндогенной интоксика-
ции, состояния протеиназно-ингибиторной сис-
темы и фосфолипидов бронхиального смыва
у больных с пневмонией на фоне хронического
вирусного гепатита В и влияния на них экстра-
корпоральной модификации эритроцитной мас-
сы антибактериальными препаратами.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Под наблюдением находились 67 больных
с внебольничной пневмонией и хроническим
вирусным гепатитом В. Больные были разделены
на две группы.

1-я (основная) группа — 33 пациента, из них
24 мужчины, 9 женщин в возрасте от 18 до 65 лет,
которым на фоне общепринятой терапии назна-
чали ФМЭМ.

2-я группу — 34 пациента с пневмонией
и хроническим вирусным гепатитов В, идентич-
ных по полу, возрасту и характеру заболевания,
которые получали традиционное лечение без
применения ФМЭМ.

В комплексном лечении больные обеих групп
получали эмпирическую антибиотикотерапию,
отхаркивающие и жаропонижающие средства,
дезинтоксикационную терапию.

Курс ФМЭМ состоял из 3–5 сеансов через
день. За сеанс дискретно удалялось 600±30 мл
плазмы крови с адекватной плазмокоррекцией.
Выделенную эритроцитную массу 250±20 мл
подвергали ультрафиолетовому облучению на
аппарате «Исток» лампой ДРБ-8 при длине вол-
ны излучения 256 нм. В обработанную таким об-
разом эритровзвесь вводили 2 мл 1% раствора
аденозинтрифосфата и антибактериальное сред-
ство в дозе, составляющей половину от суточ-
ной. Эритроцитную взвесь инкубировали 20 мин

при 24° С и разводили в соотношении 1 : 1 изото-
ническим раствором натрия хлорида.

Реинфузия пациенту фармакомодифициро-
ванной эритроцитной взвеси проводилась с уче-
том особенностей каждого антибактериального
препарата. В интервалах между сеансами больной
получал антибиотики в обычной суточной дозе.

Всем пациентам в динамике проводили кли-
ническое, биохимическое, иммунологическое,
рентгенологическое, бактериологическое и брон-
хоскопическое обследование. Этиологическая
диагностика пневмонии основывалась на бакте-
риологическом исследовании мокроты, бронхи-
ального содержимого и серологическом исследо-
вании сыворотки крови.

Диагноз хронического вирусного гепатита
В ставился на основании данных клинического
обследования, результатов лабораторных и инст-
рументальных исследований, проведенных на
базе гепатологического центра областной кли-
нической инфекционной больницы. В сыворот-
ке крови определяли следующие маркеры вирус-
ного гепатита В: поверхностный антиген HBV
(HBsAg), ядерный «е»-антиген HBV (HBeAg), ан-
титела класса М и G к ядерному антигену (anti-
HBc IgM, anti-HBc IgG). У всех больных с ХВГВ
методом полимеразной цепной реакции иссле-
довали ДНК-HBV. У всех больных отмечались
положительные (+) сывороточные маркеры
HBV. Повышение аланинаминотрасферазы
(АлАТ) не превышало нормальных показателей
более чем в 2 раза: 325,6±11,1 нМоль/(сл).

Морфологическое исследование при биоп-
сии печени проведено только 68% пациентам
с определением индекса гистологической ак-
тивности по R.G.Knodel и степени фиброза по
V.J.Desmet. При гистологическом исследовании
биоптатов печени выявлена картина гепатита
с минимальной выраженностью воспалительно-
го процесса и слабой и умеренной степенью раз-
вития фиброза.

Степень тяжести пневмонии оценивалась при
поступлении на основании клинико-рентгено-
логических данных.

У всех пациентов при поступлении и через
14 дней определяли спектр молекул средней мо-
лекулярной массы. Для выделения пептидов
производили осаждение крупномолекулярных
белков раствором аммония сульфата до насыще-
ния. Надосадочную жидкость использовали для
хроматографии. Разделение проводили на хро-
матографической колонке с гелем — сефадекс
G-50 superfine (Швеция, «Farmacia»). Концент-
рацию пептидов определяли на спектрофотомет-
ре SF 26 при длине волны 220 нм.

Бронхоскопию проводили дважды: при по-
ступлении и после лечения. Осуществляли ее
с помощью фиброскопа фирмы «Olympus» (Япо-
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ния). После визуальной оценки трахеобронхи-
ального дерева получали бронхиальный смыв
путем инфузии 15–20 мл подогретого до
37° С изотонического раствора натрия хлорида
в бронхи с последующей его аспирацией. Брон-
хиальный смыв центрифугировали при скорости
3000 об./мин в течение 20 мин. В супернатанте
на автоматическом анализаторе фирмы «Kona»
определяли уровень кислой фосфатазы (КФ),
щелочной фосфатазы (ЩФ), лактатдегидрогена-
зы (ЛДГ). Одновременно определяли состояние
протеиназно-ингибиторной системы бронхи-
ального смыва методом О.Г.Оглоблиной и соавт.
(1980). Исследовали активность трипсиноподоб-
ных протеиназ (ТПП), эластолитическую актив-
ность (ЭА), антитриптическую активность (АТА)
и активность кислотостабильных ингибиторов
протеаз (КСИ). Общий белок определяли по
Лоури. Результаты исследований выражали в ви-
де удельной активности на 1 мг белка.

У всех больных определяли фосфолипиды
в бронхиальном смыве. К образцу добавляли
110 мл ацетона и размешивали в механическом
встряхивателе в течение 20 мин. Отбирали 2 мл
смеси, взвешивали, а затем высушивали в су-
шильном шкафу до постоянной массы. Вычис-
ляли массу сухого остатка. Оставшуюся смесь
с ацетоном ставили в холодильник на 72 часа
при температуре 5° С. Выпавший светло-серый
осадок — фосфолипиды — отфильтровывали
с помощью вакуумного насоса и высушивали
под вакуумом для избежания окисления фосфо-
липидов. После этого фильтр с фосфолипидами
взвешивали и определяли массу фосфолипидно-
го комплекса (ФЛК). Затем ФЛК растворяли
в хлороформе и микрошприцом наносили на
пластину для тонкослойной хроматографии
фирмы Sorbfil (раствор с концентрацией 5 мг/мл
наносили объемом 1 мкл). Пластину помещали
в систему растворителей хлороформ – ацетон –
метанол – уксусная кислота — вода (5 : 2 : 1 : 1 :
0,5). После поднятия фронта растворителя на
высоту 8 см пластину извлекали из камеры, тща-
тельно просушивали и обрабатывали 5% спир-
товым раствором фосфорно-молибденовой кис-
лоты. Для проявления зон фосфолипидов пла-
стину на несколько минут помещали в нагретый
до 120° С сушильный шкаф. После проявления
пластину сканировали, а полученные изображе-
ния обрабатывали программой Sorbfil densito-
meter и вычисляли процентное содержание ве-
ществ в ФЛК.

За условно-нормальные показатели принима-
ли результаты, полученные при обследовании
пациентов, у которых подозреваемое заболева-
ние легких или бронхов эндоскопически не под-
твердилось. Эту группу составил 21 человек: 16
мужчин и 5 женщин в возрасте от 18 до 59 лет.

Статистическая обработка результатов иссле-
дования проводилась с использованием методов
математической статистики и корреляционного
анализа при помощи программы Excel 2000
Microsoft corporation.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

При поступлении в стационар у всех пациентов
общее состояние было тяжелым или средней сте-
пени тяжести. Больные с пневмонией и хроничес-
ким вирусным гепатитом В жаловались на общую
слабость (100%), повышение температуры тела до
38–39° C (87,6%), потливость (100%), сердцебие-
ние (100%), кашель с отделением слизисто-гной-
ной (56%) или гнойной мокроты (44%). У 12 боль-
ных было кровохарканье. 30% больных отмечали
боли в грудной клетке при дыхании.

При аускультации у 55 (82%) больных, нахо-
дившихся под наблюдением, выслушивались
жесткое или ослабленное дыхание, сухие и влаж-
ные хрипы на стороне поражения, у остальных
больных наблюдалась «бедная» аускультативная
картина, характеризующаяся отсутствием хри-
пов. У 30 (44%) пациентов определялось ограни-
чение подвижности легочного края. Притупле-
ние перкуторного звука на стороне поражения
было выявлено у 58 (86,5%) больных. СОЭ соста-
вила в среднем 28±1,75 мм/ч, количество лейко-
цитов в периферической крови — 12±0,75×109/л.
У 56 (83,6%) больного отмечался сдвиг лейкоци-
тарной формулы влево, у 20% — лимфопения.

У большинства пациентов (90,7%) наблюда-
лась диспротеинемия, увеличение содержания
С-реактивного белка.

У всех больных с пневмонией и хроническим
вирусным гепатитом В было зарегистрировано
уменьшение числа Т- и В-лимфоцитов и увели-
чение циркулирующих иммунных комплексов
(ЦИК). Изменения гематологических показате-
лей периферической крови и клинико-биохими-
ческих критериев оценили в зависимости от сте-
пени активности воспалительного процесса.
У 2/3 больных с пневмонией и хроническим ви-
русным гепатитом В выявлена выраженная сте-
пень активности воспалительного процесса.

При рентгенологическом исследовании пора-
жение правого легкого наблюдалось у 2/3 боль-
ных, левого — у 1/3, поражение 2 сегментов —
у 20%, доли — у 12%. У 12 (17,9%) пациентов бы-
ли признаки деструкции. У всех больных (100%)
выявлено наличие инфильтрации в двух или не-
скольких сегментах.

Исходно при диагностической бронхоскопии
у всех больных с пневмонией и хроническим ви-
русным гепатитом В был выявлен диффузный
эндобронхит. У 18 (27%) пациентов отмечался ка-
таральный эндобронхит, у 39 (58,1%) — гнойный,
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у 2 (3%) — гипертрофический, у 8 (11,9%) — атро-
фический.

При исследовании растворимых компонентов
бронхиального смыва отмечено увеличение содер-
жания белка, активности протеаз, КФ, ЩФ, ЛДГ
и снижение ингибиторов протеаз. Анализ полу-
ченных данных позволил выявить четкую зависи-
мость уровней ферментов бронхиального смыва
от характера эндобронхита. Наиболее выражен-
ные изменения наблюдались при гнойном брон-
хите: активность ТПП увеличилась почти в 3,5
раза, ЭА — в 2 раза, ЛДГ — в 4 раза, КФ — в 4,8
раза, ЩФ — в 3,5 раза, активность КСИ уменьши-
лась примерно в 2 раза, АТА — в 3 раза по сравне-
нию с условно-нормальными показателями.

При катаральном бронхите изменения содер-
жания ферментов в бронхиальном смыве были
менее значительными.

Наибольшие изменения в ФЛК бронхиального
смыва были связаны с фосфатидилхолином (ФХ)
и лизофосфатидилхолином (ЛФХ): 28,5±5,2
и 8,9±2,5% (р < 0,05) соотвественно. В условно-
нормальной группе содержание этих фосфолипи-
дов было следующим: ФХ — 75,5±4,5%, ЛФХ —
3,5±0,5%.

У больных с пневмонией, протекавшей на фо-
не хронического гепатита В, сумма МСМ соста-
вила 2,3±0,3 г/л, отмечалось увеличение фрак-
ции пептидов от 1 до 9 кДа. Гель-хроматограмма
имела пологий вид, отклонение экстинкций на-
блюдалось на большой площади. Между уровнем
МСМ, характером эндобронхита и изменениями
протеиназно-ингибиторной системы и фосфо-
липидов бронхиального смыва выявлена поло-
жительная корреляционная связь.

За время пребывания в стационаре самочувст-
вие больных с пневмонией улучшилось. Умень-
шение общей слабости, потливости, нормализа-
ция температуры тела у пациентов, получавших
ФМЭМ, отмечались на 4,5±0,5 день пребывания
в стационаре, тогда как в группе контроля — на
9,5±0,5. Уменьшение кашля, одышки, улучшение
показателей функции внешнего дыхания у боль-
ных основной группы наблюдались на 16,8±1,4
койко-день, в контрольной группе — на 19,8±1,2.
Физическое улучшение самочувствия подтвер-
ждалось и положительной динамикой при рентге-
нологическом исследовании. Увеличение количе-
ства ЦИК у больных основной группы наблюда-
лось на протяжении 14,4±1,2 дня, а в группе кон-
троля — 19,7±1,6 дня.

ФМЭМ хорошо переносилась пациентами
и не вызывала побочных явлений.

При повторной бронхоскопии через 13,8±1,2
дня в основной группе пациентов уменьшились
явления воспаления слизистой оболочки брон-
хов, тогда как в контрольной группе больных из-
менения были незначительными. При изучении

активности ферментов в бронхиальном смыве
у пациентов, лечившихся с применением
ФМЭМ, отмечалось достоверное повышение
уровней ингибиторов протеаз, в основном за счет
увеличения АТА, и снижение роли протеиназ.
В этой группе были зафиксированы следующие
показатели протеазно-ингибиторной системы
бронхиального смыва: ТПП — 3,15±0,62 мЕ/мг,
ЭА — 3,7±0,52 мЕ/мг, КСИ — 152,0±13,8 мИЕ/мг,
АТА — 109,0±9,8 мИЕ/мг. В контрольной группе
изменения были, но в меньшей степени: ЭА —
4,85±0,45 мЕ/мг, ТПП — 4,9±0,5 мЕ/мг, КСИ —
126,0±9,2 мИЕ/мг, АТА — 88,2±7,7 мИЕ/мг.

Активность лизосомальных и окислительно-
восстановителных ферментов в бронхиальном
смыве уменьшилась в обеих группах. Так, у боль-
ных основной группы уровень КФ, ЩФ, ЛДГ до-
стоверно снизился и почти достиг нормальных
величин. У пациентов, получавших традицион-
ное лечение, медленнее снижалась активность
этих ферментов. Состав фосфолипидов бронхи-
ального смыва в основной группе изменился:
увеличилось содержание ФХ в фосфолипидном
комплексе до 65,1±3,5% (р < 0,05), уменьшилось
количество ЛФХ до 3,0±1,2% (р < 0,05).

В контрольной группе эти изменения были
менее значимыми.

Спектрограмма МСМ у больных с пневмони-
ей и хроническим вирусным гепатитом В отра-
жала выявленные изменения при поступлении.
У пациентов 1-й группы после лечения отмеча-
лось достоверное уменьшение количества МСМ,
которое на 14–15-й день лечения пациентов
в стационаре не достигло нормальных значений.

Изменения спектральных показателей МСМ
у пациентов контрольной группы были не досто-
верны.

Пребывание больных основной группы в ста-
ционаре составило 20,3±1,7 койко-дня, конт-
рольной — 24,5±1,5.

Таким образом, у больных с пневмонией
и хроническим вирусным гепатитом B наблюда-
лась высокая степень эндогенной интоксикации,
выразившаяся в увеличении содержания МСМ,
дисбалансе протеиназно-ингибиторной системы
бронхиального смыва с угнетением антипротеи-
назного потенциала и повышении активности
лизосомальных и окислительно-восстановитель-
ных ферментов. Истощение комплекса ингиби-
торов более выражено при гнойном эндобронхи-
те. Отмечается также зависимость уровня МСМ
и активности других ферментов бронхиального
смыва от характера эндобронхита.

Повышение уровней КФ, ЩФ и ЛДГ в бронхи-
альном смыве, вероятно, связано как с активизаци-
ей альвеолярных макрофагов, так и с наличием не-
законченного фагоцитоза и деструкцией этих кле-
ток, что способствовало медленному разрешению
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пневмонии [6, 9]. Увеличение активности протеи-
наз в бронхиальном смыве обусловлено как увели-
чением количества нейтрофильных гранулоцитов
в нем при бронхолегочных заболеваниях, так
и с повышенной секрецией этих клеток, а также
и с увеличением роли протеиназ бактерий на фоне
неполноценного фагоцитоза [7, 8]. Изменение
спектра фосфолипидов в бронхиальном смыве обу-
словлено высокой эндогенной интоксикацией [10].

Обобщая результаты лечения, можно отме-
тить, что в группе пациентов, получавших
ФМЭМ, длительность сохранения общей слабо-
сти, потливости, хрипов при аускультации и дру-
гих симптомов воспаления меньше, чем в конт-
рольной группе. По данным исследования,
у больных основной группы быстрее восстанав-
ливался спектр МСМ и фосфолипидов бронхи-
ального смыва, протеиназно-ингибиторный ба-
ланс бронхиального смыва за счет увеличения
уровня АТА и снижения активности ТПП, а так-
же уменьшалось количество лизосомальных
ферментов.Введение антибактериального пре-
парата с клетками крови существенно меняет его
клиническую фармакокинетику. Вероятно, про-
исходит избирательное накопление препаратов
в очагах воспаления в легком или плевре и дли-
тельное поддержание более высоких терапевти-
ческих концентраций [11–13]. Это способство-

вало тому, что применение ФМЭМ приводило
к уменьшению эндогенной интоксикации в ор-
ганизме, к стабилизации и увеличению защит-
ных возможностей респираторного тракта, по-
ложительной динамике клинических проявле-
ний пневмонии, протекающей на фоне хрониче-
ского вирусного гепатита B.

ВЫВОДЫ

1. У больных с пневмонией и хроническим
вирусным гепатитом В высокая эндогенная ин-
токсикация, проявляющаяся увеличением коли-
чества средней массы, активности протеиназ,
лизосомальных и окислительно-восстанови-
тельных ферментов бронхиального смыва с угне-
тением антипротеиназного потенциала, способ-
ствует нарушению фосфолипидного состава
бронхиального смыва и медленному разреше-
нию пневмонии.

2. Фармакологическая модификация эритро-
цитной массы способствует положительной ди-
намике клинических проявлений пневмонии,
коррекции спектра молекул средней массы, про-
теиназно-ингибиторного дисбаланса, состава
фосфолипидов, уменьшению активности лизо-
сомальных и окислительно-восстановительных
ферментов в бронхиальном смыве.
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ВВЕДЕНИЕ

Хронобиологические исследования находят
все более широкое применение при оценке пато-
физиологических сдвигов у лабораторных жи-
вотных. Измерение теплообразования остается
одним из наиболее часто применяемых методов
оценки функциональной активности щитовид-
ной железы. Этот метод дает одинаково ценные
результаты как при пониженной функции щито-
видной железы — гипотиреоидизме, так и при
повышенной — гипертиреоидизме. Тиреоидные
гормоны, в частности тироксин (Т4) как in vivo,
так и in vitro стимулируют Na+-, K+-зависимую
мембранную АТФ-азу, которая потребляет от
20% до 40% энергии в клетке (в состоянии по-
коя) и является, по-видимому, одним из главных
источников тепла в организме [1].

Обычно при диагностировании тиреоидной
патологии авторы ограничиваются однократным
измерением температуры тела без учета суточ-
ных биоритмов терморегуляции.

Одна из задач данной работы заключалась
в разработке диагностических критериев на осно-
ве биоритмологических исследований при изуче-
нии безопасности и эффективности йодобогащен-
ных рационов в эксперименте на белых крысах.
Исследования проводились в лаборатории «Пи-
щевые технологии» филиала МГУТУ в г. Мелеузе,
где разработан новый состав биологически актив-
ной добавки (БАД), содержащей йод в органичес-
ки связанной форме [2]. Предлагаемая БАД обла-

дает двойным биокорригирующим действием,
а именно, струмотропным действием за счет йоди-
стого ингредиента и энтеросорбционной активно-
стью по отношению к экотоксикантам как органи-
ческого (пестициды, бензол, формальдегид и т.д.),
так и неорганического происхождения (свинец,
ртуть, стронций и т.д.), а также нитратам и нитри-
там благодаря пектиновым веществам, входящим
в состав БАД. Как известно, именно пектин наде-
лен высокими комплексообразующими свойства-
ми в отношении целого ряда ксенобиотиков.

Целью настоящей работы являлось выявле-
ние эффективности действия разработанной
БАД путем исследования суточных биоритмов
температуры тела у лабораторных крыс в ходе
эксперимента.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЙ

Опыты проводились на 48 беспородных белых
крысах-самцах массой от 180 г до 220 г. Оценка
влияния БАД на продукцию тиреоидных гормо-
нов проводилась на лабораторных крысах в соот-
ветствии с методическими указаниями Мин-
здрава РФ — МУК 2.3.2.721-98 «Определение бе-
зопасности и эффективности биологически ак-
тивных добавок к пище» [3]. Эксперименталь-
ный гипотиреоз вызывали введением в рацион
животных фармакопейного тиреостатика мерка-
золила. В соответствии с рекомендациями пре-
парат вводили ежедневно из расчета 20 мг на
100 г массы животного в течение 2 недель [4].
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Животные были разделены на 4 группы по
12 в каждой: 1-я группа — контрольная; у крыс
2-й, 3-й и 4-й групп вызывали мерказолиловый
гипотиреоз.

Животных 2-й группы забивали на следую-
щий день после последнего введения мерказоли-
ла (15-е сутки опыта), а крыс 3-й и 4-й групп —
на 30-е сутки. При этом животные 4-й группы
после окончания введения тиреостатика получа-
ли йодобогащенную пищу, а крысы 3-й группы
находились на стандартном (общевиварном) ра-
ционе. Забой осуществляли декапитацией под
эфирным наркозом.

Расчет йодобогащенной добавки проводили,
исходя из суточной потребности в йоде на еди-
ницу массы тела животного, в пределах, не пре-
вышающих верхних границ физиологической
нормы (30 мкг на 1 кг массы тела).

Исследования суточных биоритмов темпера-
туры тела в ходе эксперимента проводились
в следующей последовательности: до введения
в экспериментальный гипотиреоз, на 14-е сутки
от начала введения тиреостатика, а также на
10-е, 20-е и 30-е сутки содержания животных на
йодобогащенном рационе. Замеры температуры
тела проводились 700, 1100, 1500, 1900 и 2300 ч
в соответствии с методикой проведения хроно-
биологических исследований [5].

Кроме того, в сыворотке крови подопытных
крыс определяли уровень тиреоидных гормо-
нов — свободного тироксина (сТ4), трийодтиро-
нина (Т3) — и тиреотропного гормона гипофиза
(ТТГ) методом иммуноферментного анализа
с использованием стандартных наборов тест-си-
стем «Свободный Т4-ИФА-Бест», «Т3-ИФА-
Бест-стрип» и «ТТГ-ИФА-Бест-стрип» россий-
ского производства ЗАО «Вектор-Бест».

Статистическую обработку данных проводи-
ли с использованием стандартных методов по

программе «Statistica 5.0» Windos 95. Точность
опыта считалась удовлетворительной, если пока-
затель точности опыта (Р) не превышал 5%.
Оценку значимости различий среднеарифмети-
ческих проводили с использованием t-критерия
Стъюдента. Статистически значимыми считали
различия при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

При оценке суточных биоритмов терморегу-
ляции у клинически здоровых крыс до экспери-
мента было установлено, что температура тела
претерпевает два подъема (1900 и 2300) и два
спада (1500, 700). Колебания согласуются с рит-
мом сна и бодрствования животных, ведущих,
как известно, ночной образ жизни (табл. 1).

Введение тиреостатика мерказолила
(20 мг/100 г) в течение 14 дней вызвало состояние
экспериментального гипотиреоза у животных
2-й, 3-й и 4-й групп. Согласно литературным дан-
ным, мерказолил — специфический тиреостатик,
который угнетает активность пероксидазы —
фермента, блокирующего синтез гормонов щито-
видной железы [4]. Состояние эксперименталь-
ного гипотиреоза, как видно из табл. 1, сопровож-
далось угнетением процесса теплообразования
у лабораторных крыс экспериментальных групп.

Значения температуры тела во все фазы иссле-
дования у крыс 2-й, 3-й и 4-й опытных групп бы-
ли на порядок ниже в сравнении с показателями
контрольной группы. Функциональное состоя-
ние щитовидной железы было подавлено, что от-
разилось на уровне тиреоидных гормонов в сыво-
ротке крови и на общем состоянии животных.

Как видно из табл. 2, концентрация 3,3’,5-
трийодтиронина (Т3) в сыворотке крови гипоти-
реоидных крыс 2-й группы была в 2 раза ниже,
чем у контрольных животных, а содержание сво-
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бодного тироксина в 2,3 раза выше. При этом от-
мечалось компенсаторное увеличение секреции
тиреотропного гормона у экспериментальной
группы (0,2±0,04 мМе/л) в сравнении с конт-
рольной (0,08±0,02 мМе/л, р < 0,05).

Таким образом, введение мерказолила сопро-
вождалось угнетением функциональной актив-
ности щитовидной железы.

Задача 2-го этапа эксперимента состояла
в сравнительном изучении скорости восстанов-
ления утраченных функций щитовидной железы
по показателю теплопродукции у животных 3-й
и 4-й групп.

Как видно из табл. 3, на 10-е сутки от начала
введения йодосодержащей БАД уровень тепло-

образования практически одинаков в сопостав-
ляемых группах. Однако на 20-е сутки текущего
этапа обнаруживается выраженная разница
сравниваемых значений температуры тела в от-
дельные фазы исследования, а именно в 1900,
2300 и 700.

Выход животных 4-й группы из состояния от-
носительной гипотермии свидетельствует о био-
логической активности йодосодержащей БАД,
в частности о ее специфическом влиянии на ти-
реоидную систему. На 30-е сутки получены убе-
дительные данные о физиологической активно-
сти йод-пектинового комплекса, включенного
в рацион 4-й экспериментальной группы живот-
ных (см. табл. 3).
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О нормализации функций щитовидной желе-
зы у животных 4-й группы можно было судить по
восстановлению уровня теплопродукции. Так,
если у животных 3-й группы (общевиварный ра-
цион) наблюдалось состояние относительной
гипотермии, то у животных 4-й группы (йодобо-
гащенный рацион) значения температуры тела
достигли нормативных, т. е. возвратились к ис-
ходному уровню.

Анализ результатов исследования уровня со-
держания Т3, сТ4 и ТТГ на 30-е сутки от начала
испытания биологически активной добавки по-
казал специфическую активность йодобогащен-
ного комплекса по отношению к тиреоидной
системе (см. табл. 2). Так, у крыс 4-й группы на-
блюдались более высокие уровни содержания Т3
и сТ4 в сравнении с аналогичными показателя-

ми 3-й группы; при этом у животных общеви-
варного рациона установлены более высокие
концентрации ТТГ в сыворотке крови —
0,15±0,04 мМе/л.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

С учетом полученных данных можно сделать
вывод о том, что исследуемая добавка обладает
биологической активностью, в частности норма-
лизующим действием на процессы термогенеза,
контролируемые гормонами щитовидной желе-
зы. Можно утверждать, что наблюдаемые сдвиги
параметров суточных ритмов температуры тела
крыс достоверно отражают функциональное со-
стояние щитовидной железы и, следовательно,
являются диагностически ценными.
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Известно, что местный неопластический про-
цесс постепенно распространяется и поражает
большинство систем организма, вызывая каскад
нарушений метаболических процессов в других,
отдаленных от первичного очага, органах и тка-
нях [1]. Применяемые схемы лечения злокачест-
венных новообразований различных локализа-
ций, в частности рака толстой кишки, проводи-
мые на фоне уже инициированного опухолью
перекисного окисления липидов, способствуют
усугублению окислительного стресса. Метод
введения химиопрепаратов на аутологичных
жидких средах организма, разработанный акаде-
миком РАН и РАМН Ю.C.Сидоренко, обладает
эффективной антиоксидантной защитой орга-
низма [2–5].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование включено 60 больных с ме-
стно-распространенным раком толстого кише-
чника T3-4N0-3M0, в возрасте от 41 года до
78 лет. По гистологической структуре опухоль
толстого кишечника была представлена адено-
карциномой различной степени дифференци-
ровки.

У больных перед операцией производился за-
бор 200 мл крови из локтевой вены во флакон
с 50 мл гемоконсерванта «Глюгицир». Во флакон
добавляли 1000 мг 5-фторурацила, разведенного
в 10 мл изотониического раствора натрия хлори-
да, и инкубировали в течение 30 минут в термо-
стате при температуре 37° С, а затем производи-
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Проведено исследование некоторых показателей свободно-радикальных и гидролитических
процессов крови 60 больных с местно-распространенным раком толстого кишечника
T3-4N0-3M0, до и после проведения комбинированного лечения, включающего в себя ради-
кальную операцию на толстой кишке и интраоперационную химиотерапию на аутокрови боль-
ных 5-фторурацилом в дозе 1000 мг. Установлено, что интраоперационная химиотерапия на ау-
токрови больных оказывает регулирующее действие на свободно-радикальные процессы
в мембранах эритроцитов, нормализуя физиологическое соотношение активности про- и анти-
оксидантных факторов, способствует восстановлению физиологического соотношения в сис-
теме протеаза-ингибитор и нормализации показателей протеолиза, полному восстановлению
энергетических систем организма, связанных с процессами фосфорилирования.

Several markers of free-radical and hydrolytic processes were studied in the blood of 60 patients with
colonic cancer T3–4N0–3M0 at baseline and after complex treatment with radical surgical removal and
intraoperative autologous blood chemotherapy with 1000 mg of 5-fluorouracil. Intraoperative
chemotherapy provided regulatory effects on free-radical processes in red blood cell membranes, nor-
malized physiological balance of pro- and anti-oxidative factors, improved physiological balance in the
protease-inhibitor system and normalized proteolysis, completely recovered energetic systems of the
body related to phosphorylation processes.



ли внутривенно-капельное введение на протя-
жении всей операции.

Нами были изучены свободно-радикальные
процессы в плазме и эритроцитах периферичес-
кой крови у больных раком толстой кишки при
проведении интраоперационной химиотерапии
на аутокрови, а именно:

1) содержание малонового диальдегида
(МДА) — одного из конечных продуктов переки-
сного окисления липидов;

2) активность супероксиддисмутазы (СОД) [6],
3) активность каталаза [7];
4) суммарная пероксидазная активность

(СПА) [8] в модификации В.В.Внукова [9];
5) уровень витаминов А и Е;
6) содержание общих, белковых и небелковых

сульфгидрильных групп — SH-групп, характери-
зующих структурно-функциональное состояние
клеточных мембран эритроцитов, определяли по
методу Лоури;

7) коэффициенты СОД/каталаза и СОД/СПА,
характеризующие работу физиологического кас-
када антиокислительных ферментов.

Активность гидролитической системы плазмы
крови больных раком толстого кишечника оце-
нивали по показателям катепсина Д [10], общей
антипиритической актвности сыворотки крови
[11], активности кислотостабильных ингибито-
ров протеиназ [12], активности кислой и щелоч-
ной фосфатазы (унифицированным методом
с использованием реактивов фирмы «Olvex»).

Исследования проводили до начала лечения,
через 2 и 4 недели после его окончания, сравни-
вали со значениями показателей у 20 здоровых
доноров, сопоставимых с основной группой
больных по возрасту, полу.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Установлено, что до операции у больных ра-
ком ободочной кишки имела место активация
процессов перекисного окисления липидов
в мембранах эритроцитов, за счет подавления
антиокислительных ферментов, расходования
витаминов — антиоксидантов, и накопления
одного из конечных продуктов перекисного
окисления липидов — малонового диальдегида
(табл. 1).

После интраоперационной химиотерапии на
аутокрови отмечено достоверно значимое изме-
нение некоторых параметров активности сво-
бодно-радикальных процессов в мембранах эри-
троцитов и плазме крови больных уже через 2 не-
дели. Это выражалось в увеличении содержания
витаминов А и Е (на 73% и 50% соответственно)
в плазме крови, и витамина Е и активности СОД
в эритроцитах на (31% и 62% соответственно),
что приводило к выраженной тенденции норма-
лизации коэффициентов соотношения витами-
нов-антиоксидантов.

Через 4 недели после операции отмечена нор-
мализация ряда показателей активности свобод-
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но-радикальных процессов в эритроцитах крови
больных раком толстого кишечника. Это каса-
лось активности СОД и каталазы в эритроцитах,
а также коэффициента их соотношения, уровня
сульфгидрильных групп. Однако содержание ви-
таминов А и Е в клетках оставалось сниженным
относительно показателей у здоровых людей
в 2,4 раза и 3,1 раза соответственно, оставаясь на
уровне предыдущего срока исследования.
По-видимому, в этой связи и не произошло нор-
мализации содержания продукта перекисного
окисления липидов — МДА в мембранах эритро-
цитов, уровень которого оставался на 58,5% вы-
ше такового у здоровых доноров.

Что касается изучаемых показателей в плазме
крови в этот срок, то можно отметить положи-
тельную динамику их по сравнению с предыду-
щим сроком исследования, однако практически
все, кроме коэффициента соотношения витами-
нов Е/А, достоверно отличались от норматив-
ных. Так, уровень содержания витамин А и Е был
снижен относительно контрольных величин
в 2,8 раза и 2,4 раза соответственно. Уровень ак-
тивности каталазы и СПА оставался выше пока-
зателей у здоровых лиц на 25% и в 4,7 раза соот-
ветственно (см. табл. 1).

Оценивая показатели активности гидролити-
ческой системы плазмы крови больных раком
толстого кишечника (табл. 2), можно утвер-

ждать, что уже до начала лечения в плазме крови
больных наблюдаются выраженные изменения
в функционировании гидролитической систе-
мы, касающиеся в основном нарушений в фер-
ментативных каскадах.

Спустя 2 недели после окончания лечения
активность катепсина Д в плазме крови больных

достоверно снизилась на 10,4%, но по-прежне-
му превышала значения у здоровых доноров
в 1,6 раза. На прежнем уровне сохранялась и ак-
тивность КСИ, в то время как АТА повысилась
на 25%. Коэффициент катепсин Д/КСИ умень-
шился и превышал контрольные показатели
в 1,7 раза, тогда как коэффициент катепсин
Д/АТА отличался от показателя у здоровых лиц
в 1,3 раза. В этот срок исследования в плазме
крови больных активность КФ и ЩФ достовер-
но возросла на 30,1% по отношению к фону,
при этом активность ЩФ оставалась ниже зна-
чений в крови здоровых доноров в 1,8 раза. Важ-
но, что нормализовался коэффициент их соот-
ношения.

Через 1 месяц после завершения лечения в ре-
зультате изменений активности отдельных фер-
ментов значения коэффициентов катепсин
Д/АТА и катепсин Д/КСИ статистически не от-
личались от показателей у здоровых доноров.
Отмечена также нормализация показателей ак-
тивности КФ, ЩФ и коэффициента соотноше-
ния этих ферментов.

Анализируя полученные результаты, можно
утверждать, что применяемая нами интраопера-
ционная химиотерапия на аутокрови обладает
регулирующим действием на свободно-ради-
кальные процессы в мембранах эритроцитов,
нормализуя физиологическое соотношение ак-

тивности про- и антиоксидантных факторов,
способствует восстановлению физиологическо-
го соотношения в системе протеаза-ингибитор
и нормализации показателей протеолиза, пол-
ному восстановлению энергетических систем
организма, связанных с процессами фосфори-
лирования.
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Проведено обследование и лечение 44 больных мужчин в возрасте от 20 до 42 лет. С помощью
иммуноферментного анализа, полимеразной цепной реакции и трансректального ультразвуко-
вого обследования предстательной железы и клинических проявлений установлен диагноз хла-
мидийный уретропростатит, хроническое течение. Всем больным была проведена лазерная доп-
плеровская флоуметрия предстательной железы и уретры для исследования состояния микроге-
модинамики на фоне хламидийной инфекции. Больные получали стандартную терапию азитро-
мицином и региональную озонотерапию трансуретрально и трансректально. Клиническое раз-
решение симптомов варьировало от 4 до 6 недель. Результаты повторного проведения иммуно-
ферментного анализа, полимеразной цепной реакции подтвердило отсутствие возбудителя
в 100% случаев во всех группах пациентов, клиническое улучшение отмечалось в 62,4% случаев
в группе с применением стандартной терапии, в группе комбинированной терапии (озон транс-
уретрально) — в 72,8% случаев, в группе с трансректальной озонотерапией — в 63,8% случаев.

44 male patients at the age of 20 to 42 years were examined and treated. On the basis of results of
immune-enzyme analysis, polymerase chain reaction and transrectal ultrasound examination of
prostate and clinical presentations the diagnosis of chronic chlamydia ureteroprostatitis was established.
Laser doppler fluometry of prostate and urethras was carried out in all patients in order to investigate the
state of microhemodynamics in the presence of chlamydia infection. Patients received standard thera-
py of azithromycin and regional transurethral and transrectal ozonotherapy. The clinical symptoms dis-
appeared during the period of time from 4 to 6 weeks. The results of repeated immune-enzyme analysis
and polymerase chain reaction confirmed the absence of the pathogen in 100% of cases in all groups of
patients, the clinical recovery — in 62,4% of cases in the group of standard therapy, in 72,8% of cases in
the group of the combined therapy (with transurethral ozonotherapy), in 63,8% of cases in the group
with transrectal ozonotherapy.

ВВЕДЕНИЕ

Хронический простатит уретрогенного про-
исхождения одна из наиболее часто встречаю-
щихся патологий предстательной железы.
По данным различных авторов, хроническим
простатитом страдают от 38% до 52% мужчин
трудоспособного возраста [1]. Одним из важных
механизмов развития заболевания является на-
рушения гемодинамики предстательной железы,
приводящие к резкому снижению обменных
процессов в ней с последующим нарушением се-
креторной, барьерной и моторной функции [2].

На этом фоне течение хронического простатита
может осложняться присоединением инфекции,
передающейся половым путем (ИППП).

Наиболее часто в случае ИППП у мужчин ди-
агностируется урогенитальный хламидиоз, кото-
рый встречается у 5–20% больных, страдающих
хроническими простатитами [3]. Среди бесплод-
ных пар с ИППП, хламидии встречаются у 40%
обследуемых [4]. Таким больным неоднократно
проводится противовоспалительная терапия, ко-
торая зачастую не приносит ожидаемых резуль-
татов; пациенты получают различные антибакте-
риальные препараты, многократное физиотера-



певтическое лечение, что затрагивает экономи-
ческую сторону вопроса, а также снижает каче-
ство жизни пациентов. Все это говорит о необхо-
димости подбора оптимальной схемы лечения
хронического хламидийного уретропростатита
с учетом всех этиологических факторов и меха-
низмов развития заболевания.

Все большее число исследователей склоняется
в пользу необходимости использования сочетан-
ных методов лечения. Анатомо-физиологические
особенности предстательной железы, затрудняю-
щие проникновение антибактериальных препа-
ратов в ткань предстательной железы, требуют до-
полнительного включения в лечебные мероприя-
тия эфферентных методов лечения, позволяющих
улучшить результаты проводимой терапии.

В последние годы, в связи с увеличением слу-
чаев диагностированной хламидийной (смешан-
ной) инфекции на фоне сниженного иммуните-
та, повышением роли вирусов в возникновении
воспалительных заболеваний, интерес к приме-
нению озона в терапии воспалительных заболе-
ваний значительно вырос [5].

По данным отечественной и зарубежной ли-
тературы, озонотерапия в урологии применяется
редко. Озон использовали для лечения гонорей-
ных и хламидийных уретритов, хронических ци-
ститов [5, 6].

В настоящее время установлены и хорошо
изучены основные механизмы лечебного дейст-
вия озона:

1. Бактерицидное и фунгицидное действие
[6–8].

2. Вирицидное действие [8].
3. Восстановление микроциркуляции и пери-

ферического кровообращения [9].
4. Регенеративное и улучшающее трофику

тканей действие вследствие ускорения высвобо-
ждения кислорода, вазоактивных веществ и тро-
фических факторов роста b1 (TGF b1) в гипокси-
ческие ткани [10].

Показанием к применению озонотерапии
в урологии являются: хронические бактериальные
и конгестивные простатиты, хронический проста-
тит при урогенитальной инфеции, уретриты раз-
личной этиологии, циститы и пиелонефриты.

Противопоказанием к проведению озонотера-
пии являются: острый инфаркт миокарда, крово-
течения, гипертиреоз, склонность к судорогам,
тромбоцитопения, непереносимость озона [11].

Таким образом, наличие при хроническом
хламидиийном уретропростатите воспалитель-
ного процесса в уретре, нарушение как трофики,
так и регенерации уротелия, хронически текуще-
го инфекционного процесса и застойных явле-
ний в предстательной железе на фоне наруше-
ний микро- и макроциркуляции, дает основание
использовать озонотерапию как один из наибо-

лее патогенетически обоснованных методов ле-
чения хронических форм хламидийного уретро-
простатита у мужчин.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведено комплексное обследование и ле-
чение 44 мужчин с хроническим уретропроста-
титом, осложненным хламидийной инфекцией,
в возрасте от 20 лет до 42 лет, с длительностью
заболевания от 6 месяцев до 5 лет, находящихся
на амбулаторном лечении. Исследование вы-
полнялось на базе краевого андрологического
центра г. Барнаула.

Диагностика хламидиоза проводилась с при-
менением методов полимеразной цепной реак-
ции (ПЦР) и иммуноферментного анализа
(ИФА). Материалом для исследования служило
отделяемое из уретры и секрет предстательной
железы. Всем больным выполнялось физикаль-
ное обследование, ультразвуковое трансрек-
тальное исследование предстательной железы
до начала лечения и через 6 недель после его
окончания.

Для исследования состояния микрогемодина-
мики в уретре и предстательной железе всем
больным проводилась лазерная допплеровская
флоуметрия (ЛДФ) на аппарате ЛАКК-02 (НПП
«Лазма», Москва). Обследование проводилось
в инфракрасном волновом диапазоне с помо-
щью двух светопроводных зондов с длиной вол-
ны 0,63 мкм: первый накожный зонд, работаю-
щий через инфракрасный канал, устанавливался
в точке проекции предстательной железы (ко-
рень мошонки); второй — эндоскопический
зонд, вводился непосредственно в уретру до пе-
рехода передней уретры в заднюю. После нало-
жения зондов регистрировались показания
с обоих каналов в течение 10 минут.

На первом этапе диагностики методом ЛДФ
оценивалось состояние базального кровотока;
использовались средние значения изменения
перфузии: М, СКО, Кv, дающие общую оценку
состояния микроциркуляции. На втором этапе
анализировались осцилляции кровотока с помо-
щью амплитудно-частотного спектра (АЧС).

Оценка субъективных жалоб у больных до
и после лечения проводилась по специально раз-
работанному опроснику.

Все пациенты получали базовую комплекс-
ную терапию: азитромицин по 500 мг внутривен-
но 2 дня, затем по 250 мг один раз в день с 3-го по
14-й день лечения, а так же, иммунокорригиру-
ющую терапию (циклоферон), энзимотерапию
(вобэнзим) по рекомендуемым схемам.

Кроме того, в терапии хронического хлами-
дийного уретропростатита использовались транс-
уретральная и трансректальная озонотерапия.
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1. Методика трансуретральной озонотерапии
состоит в инстилляции в уретру озонированного
оливкового масла, c концентрацией озона
1200 мкг/л, подогретого до температуры 38–39° С,
в объеме 5–7 мл, с экспозицией 10–15 минут, один
раза в сутки. Курс лечения 10 процедур.

2. Процедура трансректальной озонотерапии
состоит во введении в прямую кишку 10 мл озо-

нированного оливкового масла с концентрацией
в нем озона 1200–1400 мг/л, длительность про-
цедуры от 5 минут с последующим увеличением
продолжительности процедуры до 25 минут.

Процедуру следует проводить после очисти-
тельной клизмы в положении больного лежа на
животе. Курс лечения 10 процедур.

В зависимости от комплекса лечения больные
с хроническим хламидийным уретропростати-
том были разделены на 3 группы:

1-я группа — 22 пациента, получавших тради-
ционную комплексную терапию;

2-я группа — 11 больных, у которых, наряду
с традиционными методами, в комплексном ле-
чении применялась региональная трансурет-
ральная озонотерапия;

3-я группа — 11 больных, получавших комп-
лексное лечение и трансректальную региональ-
ная озонотерапию.

Группа сравнения — 11 мужчин в возрасте
24–40 лет, без патологии со стороны предста-
тельной железы.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Перед сравнением проведен расчет репрезен-
тативности групп между собой. Статистически
значимых различий между группами сравнения
до и после лечения не выявлено.

Анализ жалоб больных в 1-й группе выявил
следующую частоту встречаемости наиболее рас-
пространенных симптомов хронического уре-
тропростатита у исследуемых больных до лече-
ния: болевой симптом у 18 (81,8%) человек, ди-

зурический симптом — у 13 (59%) пациентов,
жалобы на снижение половой функции — у 11
(50%) пациентов.

При анализе микроциркуляции в уретре мето-
дом ЛДФ до лечения во всех группах определя-
лось незначительное снижение тканевой перфу-
зии и модуляции кровотока по сравнению со
здоровыми мужчинами (рис. 1).

После проведения курса стандартной терапии
в 1-й группе отмечалось достоверное снижение
перфузии и модуляции кровотока уретры:
М = 24,0±0,24 перф. ед., СКО = 4,42±1,14 перф.
ед., что свидетельствует об уменьшении явлений
экссудативного воспаления в стенке уретры,
уменьшении вазодилатации и тем самым, умень-
шении тока крови в артериолах. При исследова-
нии АЧС в уретре отмечается увеличение частоты
медленных ритмов LF = 4,4±0,88 Гц (до лечения
3,98±0,23 Гц, в группе сравнения 4,41±0,73 Гц),
что демонстрирует уменьшение статических про-
явлений и важно для купирования воспалитель-
ного процесса в уретре.

При оценке состояния факторов регуляции
кровотока в уретре оценивались активный и пас-
сивный механизмы микроциркуляции, показа-
тель шунтирования (ПШ), миогенный тонус
(МТ), индекс эффективности микроциркуляции
(ИЭМ) (табл. 1).

Отмечалось незначительное усиление актив-
ного и пассивного механизмов после лечения,
остальные показатели не изменялись.

При исследовании микроциркуляции в пред-
стательной железе во всех группах до лечения
наблюдалось снижение тканевой перфузии по
сравнению с группой здоровых мужчин. Сниже-
ние тканевой перфузии говорит об имеющемся
нарушении микроциркуляции в тканях предста-
тельной железы на фоне хронического воспале-
ния в результате замедления скорости кровото-
ка, связанной со снижением притока артериаль-
ной крови и нарушением венозного оттока, что
создает условия для развития внутрисосудистых
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реологических нарушений в предстательной
железе.

После проведения курса стандартной терапии
в 1-й группе имелось достоверное увеличение
тканевой перфузии, свидетельствующее об улуч-
шении состояния микрогемодинамики предста-
тельной железы, уменьшении спастических яв-
лений и улучшении оттока крови (рис. 2).

Так же отмечалось снижение модуляции кро-
вотока после лечения СКО = 1,33±0,45 (до лече-
ния СКО = 2,95±0,47, в группе сравнения

СКО = 3,34±0,86). Эти изменения могут свиде-
тельствовать о нарушении соотношения влия-
ния активных и пассивных факторов на звенья
микроциркуляторного русла, что приводит к из-
менению скорости движения и концентрации
потока эритроцитов.

При анализе АЧС, достоверно значимых из-
менений в частоте и амплитуде медленных, бы-
стрых и пульсовых ритмов в предстательной же-
лезе до и после лечения не отмечается. Состоя-
ние факторов регуляции кровотока предста-

тельной железы свидетельствуют о преоблада-
нии активного механизма микроциркуляции
над пассивным, а некоторое увеличение ИЭМ
подтверждает преобладание активных механиз-
мов контроля за состоянием микрогемодина-
мики предстательной железы. Нейрогенный,
миогенный тонус и показатель шунтирования
до и после лечения существенно не изменились
(табл. 2).

У больных 1-й группы констатировано 100%
излечение от урогенитальной инфекции.

В 1-й группе после проведенного лечения хро-
нического уретропростатита болевой симптом
сохранялся у 5 (22,7%) человек, жалобы на нару-
шение мочеиспускания больные не предъявляли,
жалобы на снижение половой функции сохрани-
лись у 7 (31,8%) больных.

При анализе ЛДФ-граммы после лечения от-
мечается снижение перфузии и модуляции кро-
вотока в уретре, повышение тканевой перфузии
и снижение модуляции кровотока в предста-
тельной железе.
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Таким образом, стандартная терапия в 1-й
группе эффективна в отношении эррадикации
возбудителя и приводит к клиническому улуч-
шению в 62,4% случаев.

Во 2-й группе, получавшей стандартную тера-
пию и озон трансуретрально, выявлены следую-
щие симптомы хронического уретропростатита
до лечения: болевой симптом — у 9 (81,8%) чело-
век, дизурический симптом — у 5 (45,5%) паци-
ентов, жалобы на снижение половой функции —
у 6 (54,5%) больных.

При анализе ЛДФ-граммы в уретре после лече-
ния, отмечалось значительное снижение ткане-
вой перфузии и модуляции кровотока уретры:
М = 16,71±0,11 перф. ед., СКО = 2,64 перф. ед.
и рост Кv до 15,91±0,65%. Значительное сниже-
ние М и СКО свидетельствует об уменьшении
объема крови и застойных явлений в венулах уре-
тры вследствие проведенной терапии. При иссле-
довании АЧС в уретре после лечения отмечается
рост частоты медленных ритмов LF = 9,0±0,84 Гц
(до лечения 3,66±0,60 Гц, в группе сравнения
4,41±0,73 Гц), а также снижение амплитуды мед-
ленных ритмов LF = 2,20±0,53 Гц (до лечения
5,07±0,73 Гц, в группе сравнения 8,44±1,53 Гц).
Это свидетельствует об уменьшении спазма сосу-
дов уретры и улучшении состояния микроцирку-
ляторного русла. Достоверно уменьшается и амп-
литуда быстрых колебаний НF = 1,57±0,03 Гц (до
лечения 2,40±0,25 Гц, в группе сравнения
3,27±0,75 Гц). Снижение этого показателя после
лечения доказывает положительное воздействие
проведенной терапии на артериолярное звено
микроциркуляции уретры.

Состояние факторов регуляции кровотока
в уретре выявило умеренный рост миогенного
и нейрогенного тонуса после лечения. Диагно-

стическое значение миогенного тонуса свиде-
тельствует об улучшение состояния мышечного
тонуса прекаппиляров, регулирующих приток
крови в нутритивное русло.

Так же имеется снижение показателей актив-
ного и пассивного механизмов микроциркуля-
ции и некоторое снижение ИЭМ (табл. 3).

После проведения курса стандартной тера-
пии, дополненной трансуретральной озонотера-
пией, в предстательной железе имелось досто-
верное увеличение тканевой перфузии: М =
= 17,88±1,89 перф. ед., а так же, снижение моду-
ляции кровотока: СКО = 1,95±1,45 (до лечения
СКО = 2,35±0,72, в группе сравнения СКО =
= 3,34±0,86), что расценивалось, как улучшение
состояния микрогемодинамики в предстатель-
ной железе за счет купирования воспалительных
и застойных явлений в паренхиме.

При анализе АЧС отмечается увеличение часто-
ты пульсовых колебаний до 105,9±0,85 Гц (до лече-
ния 87,8±0,29, в группе сравнения 55,34±0,21), что
может свидетельствовать об уменьшении спасти-
ческих явлений в артериолах предстательной же-
лезы. Изменений частоты и амплитуды медленных
и быстрых колебаний в предстательной железе до
и после лечения не отмечалось.

Состояние факторов регуляции микрогемо-
динамики предстательной железы показывало
преобладание активного механизма регуляции
кровотока над пассивным и некоторое снижение
ИЭМ. После лечения достоверно возрос показа-
тель шунтирования в предстательной железе.
Нейрогенный, миогенный тонус до и после лече-
ния существенно не изменились (табл. 4).

У 100% пациентов во 2-й группе, получавших
стандартную и трансуретральную озонотерапию,
констатировано устранение признаков инфекции.
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После проведенного лечения во 2-й группе па-
циентов с хроническим хламидийным уретро-
простатитом болевой симптом и жалобы на нару-
шение мочеиспускания не отмечались, жалобы

на снижение половой функции сохранились у 3
(27,2%) больных. При анализе ЛДФ-граммы пос-
ле лечения отмечается снижение перфузии и мо-
дуляции кровотока в уретре, значительное повы-
шение тканевой перфузии и снижение модуля-
ции кровотока в предстательной железе, рост по-
казателя шунтирования в предстательной железе.

В 3-й группе пациентов, получавших традици-
онную терапию и озон трансректально, признаки
хронического уретропростатита распределились
следующим образом: болевой симптом отмечался
у 8 (72,7%) человек, дизурический симптом — у 9
(81,8%) пациентов, жалобы на снижение половой
функции — у 10 (90,9%) больных.

При анализе ЛДФ-граммы в уретре до лечения
имеется некоторое снижение тканевой перфузии
и модуляции кровотока: М = 45,09±1,08 перф. ед.,
СКО = 4,25±1,04 перф. ед. по сравнению со здоро-
выми (М = 42,4±1,87 перф. ед. и СКО = 6,60±1,09
перф. ед.), а так же снижение Кv до 10,82±1,51%
(в группе сравнения 14,83±0,11%).

После проведенного комплексного лечения,
включавшего в себя курс озонотерапии трансре-
ктально, имеется небольшое снижение тканевой
перфузии и модуляции кровотока уретры: М =
43,23±0,9 перф. ед., СКО = 2,08 перф. ед. и КВ
до 5,08±0,78%. Снижение показателей перфузии
и модуляции кровотока свидетельствовало о по-
ложительном влиянии проводимой терапии на
состояние микроциркуляции в стенке уретры,
проявлявшимся уменьшением воспалительного
процесса в уротелии.

При исследовании АЧС в уретре до лечения
отмечаются сниженные показатели амплитуды
медленных ритмов LF = 6,27±1,63 Гц (в группе
сравнения 4,41±0,73 Гц), после терапии ампли-
туда стала еще ниже 2,17±1,07 Гц. Данные изме-
нения наблюдаются при повышении тонуса со-
судов, устранении вазодилатации в уретре
и улучшении микроциркуляции.

Состояние факторов регуляции кровотока
в уретре показывало снижение показателей ак-
тивного и пассивного механизмов регуляции

микроциркуляции до лечения по сравнению
с группой здоровых, после лечения изменений
этих показателей не отмечалось. МТ, НТ, ИЭМ
и ПШ существенно не изменились (табл. 5).

После проведенного лечения в предстатель-
ной железе имелось умеренное повышение тка-
невой перфузии: М до 7,14±1,10 перф. ед., сни-
жение модуляции кровотока: СКО до 0,41±0,58
(до лечения СКО = 2,85±0,30, в группе сравне-
ния СКО = 3,34±0,86), указывающее на улучше-
ние состояния микроциркуляции в предстатель-
ной железе. После лечения отмечалось сниже-
ние показателей амплитуды медленных ритмов:
LF = 0,56±0,79 Гц (до лечения 3,22±0,41 Гц,
в группе сравнения — 4,44±1,46 Гц).

Состояние факторов регуляции кровотока
предстательной железы выявило преобладание
активного механизма микроциркуляции над
пассивным. После лечения показатели нейро-
генного и миогенного тонуса, показатель шунти-
рования снизились, что расценивалось как сни-
жение спастических и застойных явлений в же-
лезе, уменьшение депонирования крови в сосу-
дах микроциркулятрного русла (табл. 6).

У 100% больных 3-й группе, получавших стан-
дартную и трансректальную озонотерапию, кон-
статировано устранение признаков инфекции.
После проведенного лечения в 3-й группе паци-
ентов с хламидийным хроническим уретропро-
статитом болевой симптом не отмечал ни один
пациент, жалобы на снижение половой функции
сохранились у 1 (9,09%) больного, дизурический
симптом сохранялся у 3 (27,2%) больных.

При анализе ЛДФ-граммы после лечения от-
мечалось снижение перфузии и модуляции кро-
вотока в уретре, умеренное повышение тканевой
перфузии и снижение модуляции кровотока
и показателя шунтирования в предстательной
железе.

Под влиянием проводимой терапии клиниче-
ские симптомы у всех больных купированы
в сроки от 4 недель до 6 недель.

Эллиминация возбудителя имела место
в 100% во всех группах, что подтверждалось ре-
акциями ПЦР и ИФА. Наибольший процент
больных, отмечавших клиническое улучшение,
наблюдается во 2-й группе (72,8%). При сравне-
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нии полученных результатов ЛДФ во всех груп-
пах после лечения имеется достоверное повыше-
нии тканевой перфузии и усиление модуляций
кровотока, более выраженное во 2-й группе (см.
рис. 1, 2), где кроме стандартной терапии приме-
нялась трансуретральная озонотрапия.

После лечения с применением озонотерапии
в уретре восстанавливаются имеющиеся наруше-
ния микроциркуляции, достигается элиминация
возбудителя, улучшается трофика и регенерация
эпителия. В предстательной железе на фоне озо-
нотерапии значительно улучшается состояние
микрогемодинамики, уменьшаются явления
воспаления.

ВЫВОДЫ

1. Стандартная терапия у больных с хрониче-
ским хламидийным уретропростатитом способ-
ствует элиминации возбудителя, устранению яв-
лений воспаления и уменьшению симптомов за-
болевания, но не влияет на состояние микро-

циркуляции, что было подтверждено в прове-
денном исследовании методом лазерной доппле-
ровской флоуметрии в уретре и предстательной
железе.

2. Клиническая эффективность в группе, полу-
чавшей стандартную терапию и озон трансурет-
рально, составила 72,8% в сравнении с группой,
получавшей только стандартную терапию (кли-
ническая эффективность 62,4%). В группе, в ко-
торой применялись стандартное лечение и транс-
ректальная озонотерапия, клиническая эффек-
тивность составляла 63,8%. Данные ЛДФ-метрии
демонстрируют улучшение микроциркуляторных
показателей (перфузии и модуляции кровотока),
более значимые во 2-й группе, по сравнению
с другими группами.

3. Апробированные схемы региональной озо-
нотерапии являются эффективными методами
лечения хронического уретропростатита, ослож-
ненного хламидийной инфекцией, и могут быть
использованы в комплексной терапии больных
данной категории.
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ВВЕДЕНИЕ

Известно, что многие физиологические и ме-
таболические процессы в организме сопровожда-
ются образованием активных частиц — свобод-
ных радикалов. Наиболее часто свободные ради-
калы образуются при одноэлектронном восста-
новлении кислорода (так называемые активные
формы кислорода — АФК) и при перекисном
окислении липидов (ПОЛ). Их содержание в ор-
ганизме поддерживается на постоянном уровне,
который регулируется разнообразными физи-
ко-химическими механизмами [1, 2]. Увеличение
содержания свободных радикалов в биологичес-
ком материале ведет к развитию многих заболе-
ваний. Для профилактики и коррекции наруше-
ния свободно-радикального окисления и связан-
ных с этим процессом патологических состояний
все шире начинают использовать антиоксидан-
ты, в том числе и пищевые добавки, способные
регулировать скорость окисления.

Биоантиоксидантами называют вещества, ко-
торые тормозят процессы свободно-радикально-
го окисления в простых модельных системах,
имитирующих наиболее распространенные ре-

акции свободно-радикального окисления, со-
храняющие эту способность при введении в ор-
ганизм. Перспективным методом определения
скорости свободно-радикального окисления яв-
ляется регистрация хемилюминесценции (ХЛ) —
свечения, возникающего при взаимодействии
свободных радикалов [3].

В данной работе была проведена оценка влия-
ния пектина, йодосодержащей биологически ак-
тивной добавки (БАД) и препаратов неорганичес-
кого йода на процессы свободно-радикального пе-
рекисного окисления липидов (ПОЛ) в желточных
липопротеидах. БАД представляет собой соедине-
ние неорганические формы йода, в частности ка-
лия иодида, с органической матрицей — полисаха-
ридом растительного генеза, пектином [6].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЙ

Липиды получали из куриного желтка, содер-
жащего липопротеиновые комплексы, сходные
с липидами крови [5]. Желток смешивали с фос-
фатным буфером в соотношении 1 : 5, гомогенизи-
ровали, доводили содержание белка до 1 мг на мл
дальнейшим разведением (в среднем 25 мл полу-
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ченного гомогената на 1 л буфера). Отбирали 20 мл,
ПОЛ инициировали добавлением 1 мл 50 мМ рас-
твора сернокислого железа при постоянном пере-
мешивании. Происходило окисление ненасыщен-
ных жирных кислот, входящих в состав липидов,
и развивалась хемилюминесценция (ХЛ), по ин-
тенсивности которой судили о процессах ПОЛ.

ХЛ измеряли прибором ХЛМ-003, изготов-
ленным в Межвузовской лаборатории техничес-
ких систем медико-биологических исследова-
ний, включенным в регистр оборудования меди-
цинской промышленности России [6]. Проверку
стабильности работы установки проводили перед
каждым измерением по излучению вторичного
эталона СФХМ-1 (ГОСТ 9411-81). Интенсив-
ность свечения эталона составляла 5,1×105 кван-
тов в 1 секунду. Для удобства эта величина была
принята за одну относительную единицу. Регист-
рировали спонтанное свечение и светосумму ХЛ
за 10 мин измерения, величину быстрой вспыш-
ки в момент введения солей железа и максималь-
ную амплитуду свечения. Во время исследования
температура образца поддерживалась 37° С.

Исследуемые препараты добавляли к желточ-
ным липопротеидам в концентрациях, соответст-
вующих регламентированной дозе, а так же в 10 раз
меньшей и, наоборот, в 10 раз ее превышающей
для выявления дозозависимого эффекта.

Результаты экспериментов на модельных систе-
мах определяли по степени изменения светосуммы
ХЛ в присутствии исследуемых препаратов и пере-
считывали в процентах от контроля по формуле:

Статистическую обработку проводили с по-
мощью пакета Statistica Windos Excel. Гипотезы

о средних значениях проверяли с помощью
t-критерия Стъюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

На рисунке представлена запись ХЛ липидов,
выделенных из куриного желтка. Добавление со-
лей железа в системы, содержащие липиды, ини-
циирует процессы перекисного окисления нена-
сыщенных жирных кислот. При этом возникает
быстрая вспышка, далее следует небольшой ла-
тентный период, переходящий в медленную
вспышку. Амплитуда быстрой вспышки зависит
от содержания гидроперекисей липидов. Дли-
тельность латентного периода свечения характе-
ризует антиокислительную активность, а вели-
чина светосуммы ХЛ определяет способность
липидов подвергаться окислению. Добавление
антиоксидантов, в частности мексидола, взятого
в качестве эталона, дозозависимо угнетало ХЛ
систем, содержащих липиды.

В табл. 1 представлены средние значения по-
казателей ХЛ. Из приведенных данных видно,
что пектин снижает светосумму и максимальную
амплитуду ХЛ желточных липопротеидов и, сле-
довательно, обладает антиокислительным дейст-
вием в данной модельной системе.

Изменения спонтанного свечения и амплиту-
ды быстрой вспышки оказались не достоверны,
возможно, в связи с их низкими значениями.

БАД в регламентированной дозе снижает све-
тосумму и максимальную амплитуду ХЛ желточ-
ных липопротеидов и, следовательно, обладает
антиокислительным действием в данной мо-
дельной системе (см. табл. 1).

Соли йода в указанных дозах статически дос-
товерно на показатели желточных липопротеи-
дов не влияют.



В табл. 2 представлены средние значения ан-
тиокислительной активности исследованных
препаратов в регламентируемой дозе в желточ-
ных липопротеидах, в процентах от контроля
(контроль взят за 100%).

Как видно из данных табл. 2, в наибольшей сте-
пени в регламентируемой дозе подавляет ХЛ желто-
чных липопротеидов БАД, содержащая йод в орга-
нически связанной форме, на 17,1%. Пектин сни-
жает светосумму ХЛ липидов, связанную с переки-
сным окислением на 12,9%, при этом его концент-
рация выше (0,015 мкг и 0,05 мг соответственно).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, пектин проявляет свои био-
антиоксидантные свойства в модельной системе,
ингибируя процессы цепного перекисного сво-
боднорадикального окисления липопротеидов.
БАД, где йод органически связан с пектином,
также проявляет антиокислительную актив-
ность. Пектин, используемый как стабилизатор
неорганических форм йода, придает антиокис-
лительные свойства рассматриваемого йодосо-
держащего органоминерального комплекса.

Рисунок. Хемилюминесценция системы желточных липопротеидов: контроль (1), в присутствии стандартного
антиоксиданта — мексидола в концентрации 0,0025 мг/мл (2), 0,1 мг/мл (3) и 0,25 мг/мл (4).
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ВВЕДЕНИЕ

Пиелонефрит является одним из широко рас-
пространенных и тяжелых заболеваний в уроло-
гии. Он сопровождается выраженной интокси-
кацией организма и часто возникающим септи-
ческим шоком при котором смертность достига-
ет 60–92% [1, 2]. Частота проведения нефрэкто-
мии при гнойном пиелонефрите достигает
25–50%, а послеоперационная летальность со-
ставляет 18,9–28,7% [3, 4]. Внедрение в практи-
ку эфферентных методов детоксикации организ-
ма — плазмосорбции, плазмофереза, гемосорб-
ции и лазеротерапии — открывает новые возмо-
жности в лечении гнойных форм пиелонефрита
[2, 5, 6].

При лечении ряда гнойных заболеваний: пе-
ритонита, абсцессов легких, печени широко
применяется внутриполостная сорбция.
При этом используются сорбенты, применяемые
при лечении инфицированных ран мягких тка-
ней, вскрытых абсцессов и флегмон для поверх-
ностной аппликационной сорбционной деток-
сикации [7–14]. Из них наиболее широко ис-
пользуются гранулированные углеродные гемо-

сорбенты типа СКН, СУГС, Симплекс; углево-
локнистые материалы «Днепр», «Ваулен»; крем-
нийорганические сорбенты метилсилоксана
(ПМС), силиконы (Аэросил-А-300), магнитоуп-
равляемые сорбенты на керамической основе
и другие [7, 8].

Данный метод позволяет удалить из раны
продукты аутолиза, микробные клетки и бакте-
риальные токсины. При непосредственном кон-
такте сорбента с раневой поверхностью количе-
ство микроорганизмов в ране снижается в сред-
нем в 100–1000 раз по сравнению с применени-
ем традиционных перевязочных материалов.
Экспериментальные данные показали, что мест-
ное применение сорбентов позволяет предотвра-
тить генерализацию раневой инфекции и в два
раза увеличить выживаемость животных [11].

В урологии традиционные дренажи (хлорви-
ниловые трубки, марлевые тампоны), эффектив-
ность которых не всегда является адекватной,
могут быть дополнены местным применением
сорбентов, способных значительно улучшить ре-
зультаты оперативного лечения при апостема-
тозном пиелонефрите, карбункуле и абсцессе
почки, паранефрите.
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Под наблюдением находилось 40 больных с различными формами гнойного пиелонефрита
и с паранефритом. В основной группе больных (20 пациентов) традиционное лечение допол-
нялось применением в послеоперационном периоде сорбентов, вводимых в раневую полость.
Контрольной группе (20 больных) проводилась традиционная терапия. Применение сорбци-
онных технологий сопровождалось тенденцией к снижению летальности (2,17% — у больных
основной группы и 4% — в контрольной группе), а также сокращением продолжительности
пребывания больных в стационаре. Процент нефроэктомии у больных основной группы был
существенно ниже (5%) по сравнению с контрольной группой (12%).

40 patients with different forms of purulent pyelonephritis and paranephritis have been followed up. In
20 patients the traditional treatment was complemented by use of sorbents added in the wound in post-
operative period. The second group (20 patients) received traditional therapy. Application of sorptional
methods led to a tendency in decreased mortality (2.17% vs. 4% in control group), as well as reduction
in hospital stay. Rate of nephrectomy in the first group was significantly lower (5% vs. 12%) than in the
second group.



МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

При гнойном пиелонефрите, паранефрите
для дренирования применены дренажи — ко-
лонки с активированным углем, являющиеся,
по определению Ю.М.Лопухина, видоизменен-
ным вариантом контактной сорбции.

Дренажи-колонки изготавливаются с исполь-
зованием капроновой сетки (диаметр ячеек
2,5–4 нм) длиной 15–20 см и диаметром
2–2,5 см с введенной в середину перфорирован-
ной хлорвиниловой трубкой. Колонка заполня-
ется активированным углем «Симплекс», концы
завязываются (рис. 1).

Рис. 1. Дренаж-колонка: а — капроновая сетка, б —
хлорвиниловая трубка; в — угольные гранулы.

Объем дренажа-колонки составляет
50–60 см3. Устройство стерилизуется в автоклаве
в течение 20 мин.

Эффективность дренажей-колонок была под-
тверждена экспериментально. Для этого сте-
рильные флаконы емкостью 120 мл заполняли
тест-культурой, разведенной стерильным изото-
ническим раствором натрия хлорида (в 1 мл со-
держалось 5,6×107 КОЕ/мл E. coli и 6,0×108

КОЕ/мл St. aureus). В емкость с тест-культурой
устанавливали дренаж-колонку с активирован-
ным углем, другой конец колонки опускали в пу-
стую стерильную емкость. Для сравнения анало-
гичным образом использовали отдельно-взятую
хлорвиниловую трубку. Каждый из данных экс-
периментов повторялся 30 раз.

Оценку результатов исследования проводили
с использованием метода серийных разведений
на агаризованных питательных средах и экс-
пресс-анализатора «Бак-трак 4300».

Клиническую часть исследования составили
данные 40 больных, которым проводилось хи-

рургическое лечение по поводу абсцесса, кар-
бункула почек, апостематозного пиелонефрита
и (или) паранефрита.

1-я группа (основная) была представлена 20
больными, у которых, наряду с традиционным
лечением, дополнительно в послеоперационном
периоде применялись дренажи-колонки с акти-
вированным углем.

2-я группа (контрольная) состояла из 20 па-
циентов, получавших традиционное лечение.

Перед наложением швов, наряду с обычными
хлорвиниловыми дренажами, в операционную
рану дополнительно помещали один или два
дренажа-колонки с обязательным их контактом
с апостемами, иссеченным карбункулом или по-
лостью абсцесса декапсулированной почки. По-
сле вскрытия паранефрита дренажи устанавли-
вали в гнойную полость в паранефральной клет-
чатке. Возможное расположение дренажей-ко-
лонок показано на рис. 2–5.

Рис. 2. Дренаж-колонка введена в полость лоханки
почки, наряду с ранее установленной нефростомой.

Рис. 3. Дренаж-колонка введена в полость абсцесса
почки после его вскрытия.
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Рис. 4. Дренаж-колонка установлена около
рассечённого карбункула почки.

Рис. 5. Дренажи-колонки после декапсуляции почки
установлены в местах наибольшего числа апостем.

При вторичном (обструктивном) гнойном
пиелонефрите, наряду с установкой нефросто-
мы, в лоханку вводилась перфорированная труб-
ка дренажа-колонки для активной аспирации.
Срок установки дренажей-колонок определялся
сохранением адсорбирующего действия угля
и составлял 1–2-е суток.

После установки дренажей-колонок через
всю толщину мышц, подкожной жировой клет-
чатки и кожи проводились синтетические нерас-
сасывающиеся мононити, с помощью которых
края раны плотно сближались. Через сутки пос-
ле операции, распуская нити провизорных швов,
раскрывали рану и удаляли дренажи-колонки,
насыщенные раневым отделяемым. Дрена-
жи-колонки заменялись новыми.

Динамика течения воспалительного процесса
оценивалась на основании целого ряда данных,
включающих в себя общеклинические и биохи-
мические исследования, показатели температу-
ры тела, лейкоцитарного индекса интоксикации
(ЛИИ), уровня молекул средней молекулярной
массы в плазме крови, и определяемых при по-
ступлении, на 7-е и 14-е сутки послеоперацион-
ного периода.

Статистический анализ проводился методом
дисперсионного анализа сравнения двух групп.
Оценка значимости различий осуществлялась на
основании критерия Стьюдента. Данные в тек-
сте и таблицах представлены в форме средних
значений и стандартных отклонений (М±m).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В эксперименте при прохождении раствора
тест-культуры через колонку с активированным
углем в 1 г активированного угля определялось
5,6×107 КОЕ/мл E. coli и 6,0×108 КОЕ/мл St.
aureus. Таким образом, количество микробов
в емкости с тест-культурой и в дренаже-колонке
становилось одинаковым. Через 2 часа свобод-
ного раствора в первой ёмкости не оставалось,
во второй емкости по хлорвиниловой трубке
дренажа-колонки в среднем поступало 40 мл
раствора, что свидетельствовало об адсорбции
80 мл раствора тест-культуры.

Аналогичные эксперименты, проведенные
с хлорвиниловой трубкой, показали отсутствие
активного поступления раствора во вторую
ёмкость.

Свойства угольного дренажа определяются
большой площадью поверхности микропор (ка-
пилляров) угольных гранул, обладающих боль-
шой адсорбционной способностью [6, 7].

После проведенных исследований in vitro, дре-
нажи-колонки были применены в клинике у боль-
ных с гнойным пиелонефритом. Исходно иссле-
дуемые критерии больных существенно не отли-
чались друг от друга. Так первоначально средний
уровень содержания молекул средней молекуляр-
ной массы в плазме венозной крови у больных
с гнойным пиелонефритом составил в основной
группе — 0,43±0,12 усл. ед., в контрольной —
0,42±0,10 усл. ед. (р > 0,05), что превышало нор-
мальные показатели (0,12±0,21 усл. ед.) почти в 4
раза. Среднее значение исходного уровня ЛИИ
составило в основной группе — 5,7±0,2%, в конт-
рольной — 5,8±0,7% (р > 0,05), превысив нор-
мальные показатели в 3 раза (таблица).

На 1-е сутки после операции в основной груп-
пе объем удаленного экссудата в несколько раз
превысил аналогичный показатель в контроль-
ной группе. Соответственно, у больных основ-
ной группы быстрее происходило очищение
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гнойной полости и снижение интоксикации,
в более короткие сроки наступала нормализация
температуры тела.

Как видно из таблицы, у больных основной
группы отмечено снижение содержания молекул
средней молекулярной массы в плазме венозной
крови к 7-м суткам на 48,8% (у больных конт-
рольной группы — изменения данного показате-
ля не наблюдалась) (p < 0,05). На 14-е сутки со-
держание молекул средней молекулярной массы
в основной группе снизилось на 72%, а в конт-
рольной группе данные изменения составили
только 28,5% (p < 0,05).

На 7-е сутки у пациентов обеих групп была от-
мечена тенденция к уменьшению лейкоцитарного
индекса интоксикации (на 8,8% в основной груп-
пе и на 6,9% в контрольной группе) (p > 0,05).
К 14-м суткам у больных основной группы было
отмечено значительное снижение ЛИИ (на
40,3%). В контрольной группе на 14-е сутки дан-
ный показатель уменьшился в меньшей степени
(на 18,5%) (p < 0,05).

Аналогично изменялся показатель скорости
оседания эритроцитов.

Исследование сорбента использованных дре-
нажей-колонок показало, что адсорбции под-
вергаются все составляющие раневого отделяе-
мого: микроорганизмы, экссудат, кровь, продук-
ты аутолиза.

При цитологических исследованиях на 3-е су-
тки было отмечено уменьшение выраженности
воспаления и активация процессов очищения
и регенерации раны: наблюдалось уменьшение
количества нейтрофилов и появление большого
количества макрофагов. К 7-м суткам в раневом
отделяемом больных основной группы выявля-
лись лишь единичные нейтрофилы. В контроль-
ной группе на 7-е сутки сохранялась воспали-
тельная фаза течения раневого процесса — при
цитологическом исследовании определялось
большое количество нейтрофилов.

При изучении микрофлоры больных основной
группы к 7-м суткам после операции выявлено
снижение количества микробных тел с 1010 в 1 мл
раневого отделяемого до 101–102 в 1 мл. Количе-

ство микробных тел в раневом отделяемом боль-
ных контрольной группы к 7-м суткам уменьши-
лось с 1010 в 1 мл лишь до 104–105 в 1 мл.

На 7-й день у больных основной группы зна-
чительно уменьшились лейкоцитурия и бакте-
рурия (в контрольной группе аналогичный эф-
фект наблюдался на 14-й день), улучшилось
функциональное состояние почек: достоверно
повысился клиренс эндогенного креатинина
(в основной группе 86,7±4,8 мл/мин, в конт-
рольной — 66,3±3,9 мл/мин (p < 0,05)), умень-
шилось содержание мочевины в сыворотке кро-
ви (соответственно до 5,3 мкмоль/л и до 12,0
мкмоль/л (p < 0,05)).

Применение дренажей-колонок у больных
с гнойным пиелонефритом (или с паранефри-
том) способствовало более раннему наступле-
нию нормализации общего состояния. У боль-
ных 1-й группы срок пребывания в стационаре
сократился на 4–5 дней. Нефрэктомии и после-
операционная летальность у больных основной
группы составили 5% и 2%, а у больных конт-
рольной группы — 12% и 4%, соответственно.

Преимущество дренажей-колонок демонст-
рируют следующие клинические примеры.

Больная Б., 46 лет. При обследовании установлен
диагноз: «Мочекаменная болезнь. Камень нижней
трети левого мочеточника. Острый левосторонний
пиелонефрит. Абсцесс левой почки». Было проведено
оперативное лечение: люмботомия слева и ревизия
забрюшинного пространства. При ревизии в среднем
сегменте левой почки определялся абсцесс размером
4×3×3 см. Произведены резекция свободной капсулы
абсцесса, нефростомия и декапсуляция почки.
При этом было получено около 100 мл гноя белого
цвета. В полость абсцесса установлен дренаж-колон-
ка. В 1 мл гноя, полученного из абсцесса, было выяв-
лено 6,0×108 КОЕ/мл E. coli и 5,0×106 КОЕ/мл Staph.
еpidermidis. Через сутки после смены дренажа-колон-
ки при исследовании сорбента в 1 см3 было выявлено
6,0×1010 КОЕ/мл E.coli и 5,0×109 КОЕ/мл Staph. еpi-

dermidis, что превышало аналогичные показатели
в гное, полученном при операции, и свидетельствова-
ло об эффективности работы дренажа-колонки. В те-
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чение суток по хлорвиниловой трубке дренажа-ко-
лонки выделилось 50,0 мл.

Тенденция к снижению количества патогенной
микрофлоры определялась на 3-е сутки, а значимый
эффект наблюдался к 7-м суткам после операции.
На 7-е сутки микробиологическое исследование от-
деляемого выявило снижение количества микроб-
ных тел E. coli с 6,0×108 КОЕ/мл (исходное значение)
до 101–102 КОЕ/мл. На 7-е сутки также наблюда-
лось уменьшение количества нейтрофилов и макро-
фагов при цитологическом исследовании отделяе-
мого из раны.

Больной А., 42 года. При обследовании диагности-
рован «Острый первичный пиелонефрит. Абсцесс
правой почки». Операция выполнена через 2 часа по-
сле поступления в клинику. Оперативное вмешатель-
ство заключалось в ревизии забрюшинного простран-
ства, резекции свободной капсулы абсцесса, нефро-
стомии, декапсуляции правой почки. При этом выде-
лилось 120 мл гноя. Полость абсцесса была дрениро-
вана хлорвиниловой трубкой. В забрюшинное про-
странство также был установлен хлорвиниловый дре-
наж. Наложены швы на рану. При микробиологичес-
ком исследовании в 1 мл гноя, полученного при опе-
рации, было выявлено 5,0×107 КОЕ/мл E. coli

и 5,0×106 КОЕ/мл Klebsiella. Выделение гноя по уста-
новленным дренажам продолжалось в течение 4 дней.

В 1 мл гнойного отделяемого, поступившего из
хлорвиниловой трубки было выявлено такое же коли-

чество микроорганизмов, как и в 1 мл гноя из полос-
ти абсцесса. Общее состояние больного длительное
время оставалось тяжелым: в течение первых 3 суток
сохранялся лейкоцитоз превышающий 11,0×109/л.
Только на 7-е сутки количество лейкоцитов крови
снизилось до 7,6×109/л. Лейкоцитурия (свыше 40 лей-
коцитов в поле зрения) наблюдалась в течение
10 дней, с последующим снижением до 22 лейкоцитов
в поле зрения к 14 дню. Содержание молекул средней
молекулярной массы в плазме венозной крови до
операции было 0,42 у. е. и снизилось на 14-й день до
0,30 у. е. Лейкоцитарный индекс интоксикации до
операции был 5,8%, на 14-й день он снизился до 4,4%.
Сохранение интоксикации в течение 7 суток свиде-
тельствовало о неадекватном дренировании полости
абсцесса и забрюшинного пространства.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Приведенные экспериментальные и клиниче-
ские данные свидетельствует о высокой эффек-
тивности дренажей-колонок по сравнению
с обычными дренажами. Применение дренажей-
колонок способствует очищению гнойной поло-
сти, уменьшению риска развития генерализации
инфекции и снижению интоксикации, что поз-
воляет рекомендовать дренажи-колонки для
применения у больных с паранефритом и разли-
чными формами гнойного пиелонефрита.
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ВВЕДЕНИЕ

В последние годы широкое распространение
в Центрально-Азиатском регионе имеют очаговые
заболевания печени (ОЗП). Основным методом ле-
чения ОЗП остается хирургический метод. Вместе
с тем, высокая госпитальная летальность при хи-
рургическом лечении ОЗП достигающая 3,2–26,8%
по данным ведущих гепатохирургов России и зна-
чительное количество послеоперационных ослож-
нений (13–80%) делают проблему хирургического
лечения ОЗП весьма актуальным [1–4].

Среди осложнений раннего послеоперацион-
ного периода оперативных вмешательств на пе-
чени ведущее место отводится послеоперацион-
ной печеночной недостаточности [1–5]. Несмот-
ря на совершенствования хирургических мето-
дов лечения ОЗП, число больных с послеопера-
ционной печеночной недостаточностью не
уменьшается, а увеличивается, летальность дос-
тигает 60–90% [6, 7].

Следует при этом отметить, что поражение
паренхимы печени очаговым процессом на зна-
чительном ее протяжении приводит к дефициту
функционирующих гепатоцитов в дооперацион-
ном периоде, что вследствие адаптации организ-
ма к создавшимся условиям долгое время не про-
является какими-либо клинико-лабораторными
изменениями. Лишь после выполнении тяжелых
травматичных оперативных вмешательств, со-
провождающихся тяжелыми геморрагиями
и удалением значительной части функциониру-

ющей печеночной паренхимы, нередко в раннем
послеоперационном периоде развивается острая
послеоперационная печеночная недостаточ-
ность приводящая к высокой послеоперацион-
ной летальности [1, 6, 7].

Цель исследования — ранняя диагностика,
профилактика и лечение печеночной недостато-
чности при хирургическом лечении ОЗП.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В основу данного исследования положены ре-
зультаты комплексного обследования и лечения
840 больных с ОЗП, которые находились на ле-
чение в клинике с 1986 по 2006 гг. Мужчин было
580 (69%), женщин — 260 (31%). Возраст боль-
ных — от 18 лет до 74 лет. Из 840 больных, 680
(80,9%) оперированы однократно, а 160 больных
(19%) подвергнуты многократным оперативным
вмешательствам при развитии послеоперацион-
ных осложнений.

Характер первично выполненных оператив-
ных вмешательств приведен в табл. 1.

Для диагностики ОЗП применяли клини-
ко-лабораторные, биохимические исследова-
ния, а также ультразвуковое исследование
(УЗИ), компьютерную томографию (КТ), лапа-
роскопию, пункционную и интраоперационную
краевую биопсию печени, обзорную рентгено-
графию печени и органов брюшной полости.

Важное значение для ранней диагностики деп-
рессии гепатоцитов и функциональных резервов
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печени при ОЗП придавали гистохимическим ме-
тодикам определения содержания коферментов,
никотинамидадениндинуклеотида (НАД), нико-
тинамидаденинуклеотидфосфата (НАДФ) и фер-
мента ксантин-оксидазы (КО).

Для изучения роли перекисного окисления ли-
пидов (ПОЛ) в патогенезе печеночной недостато-
чности, регистрировали показатели ПОЛ в крови
и в кусочках ткани печени, взятые при биопсии.
Содержание малонового диальдегида (МДА)
в крови определяли с тиобарбитуровой кислотой,
диеновых конъюгат (ДК) по И.Д.Стальной (1986).
Концентрацию МДА в биоптатах печени опреде-
ляли с 2-тиобарбитуровой кислотой по методике
R.Mc.Knight, F.E.Hunter (1996). Концентрацию
ДК в гомогенатах ткани определяли по методике
И.Д.Стальной.

Содержание молекул средней молекулярной
массы (МСМ) определяли по методике Н.И.Габ-
риэлян (1986).

Для структурной диагностики степени повреж-
дения гепатоцитов проводили стереометрический
анализ объема митохондрий, лизосом, липидов
точечного отчета.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты дооперационных клинико-лабора-
торных исследований каких-либо функциональ-
ных изменений печени не выявлены. После вы-
полнения приведенных выше оперативных вме-
шательств по поводу ОЗП умерли 92 (10,9%)
больных. При этом послеоперационная печеноч-
ная недостаточность развилось у 45 (5,3%) боль-
ных, из них 29 (64,4%) больных погибли.

Анализ причин летальности показал, что раз-
витию этого осложнения способствовало не-
сколько причин (факторов), среди которых веду-
щим были:

а) уменьшение объема функционирующей
паренхимы печени и гепатоцитов (у 90% боль-
ных патологический процесс замещал 3 сегмента
и более);

б) изменения ткани печени (цирроз), распо-
ложенные вне зоны патологического процесса;

в) длительный печеночный холестаз (2,5 ме-
сяца);

г) тяжелые травматичные оперативные вме-
шательства (гемигепатэктомия, расширенная ге-
мигепатэктомия), сопровождающиеся критиче-
скими геморрагиями.

Наблюдалась тесная корреляционная связь
между тяжестью клинического течения заболе-
вания и степенью печеночно-клеточной недос-
таточности.

Для установления острой печеночной недос-
таточности и степени ее выраженности сущест-
вуют различные критерии и, прежде всего, ее

клиническая симптоматика. Клиническая карти-
на острой печеночной недостаточности (ОПН)
характеризовалась нарастающей слабостью, ади-
намией, некоторым психомоторным возбужде-
нием, сменяющимся сонливостью, заторможен-
ностью и спутанностью сознания, нарастающей
апатией вплоть до полной прострации. При тя-
желом течении имевшем место у 9 больных на-
блюдались сухость кожных покровов и слизистых
оболочек, характерный «печеночный запах»
изо рта, лабильность гемодинамики. Характер-
ным признаком было наличие некоторой невро-
логической симптоматики: тремор, ригидность
мышц, повышение сухожильных рефлексов.

Клиническая выраженность симптоматики
ОПН наблюдалось лишь у некоторых больных
с ОЗП с явлением механической желтухи. Нам
удалось установить ее признаки только у 35
(0,4%) больных.

Важным является исследование уровня били-
рубина в крови, содержание общего белка и про-
теинограмма, коагулограмма, энзимограмма
и некоторые важнейшие функциональные про-
бы, подтверждающий диагноз ОПН. Концентра-
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ция альбуминов и факторов протромбинового
комплекса у 32 больных достигали критических
величин. Наибольшим изменениями было под-
вержено содержание аминокислот и аминоазота
в плазме крови, а также повышение содержания
ферментов (АлАТ, АсАТ, ЩФ), указывающее на
наличие цитолитического синдрома.

Даже при отсутствии клинических симптомов
ОПН мы не вправе говорить об отсутствии функ-
циональной недостаточности печени. Проведен-
ное оперативное вмешательство у 54 больных,
казалось бы на благополучном фоне, нередко
приводило к развитию ОПН в раннем послеопе-
рационном периоде (32 пациента) и даже стано-
вилось причиной гибели больных (18 человек).
Это определяет необходимость обязательного
дооперационного выявления скрытой или ла-
тентной печеночной недостаточности, степень
которой может оказаться высокой.

Для ранней диагностики скрытой печеночной
недостаточности 66 больным с ОЗП выполняли
дооперационную и интраоперационную биоп-
сию печени с определением в биоптатах содер-
жания коферментов НАД, НАДФ и фермента
КО, а также продуктов ПОЛ (МДА, ДК).

В 1-ю группу были включены 42 больных
с ОЗП с поражением одной доли печени,

Во 2-ю группу — 24 больных с поражением
обеих долей печени (табл. 2).

Как видно из табл. 2, при очаговом пораже-
нии одной доли печени содержание кофермен-
тов НАД и НАДФ составили 0,600±0,018 отн.
ед. и 0,220±0,012 отн. ед., а фермента КО —
0,270±0,06 отн. ед., одновременно с этим в пе-
ченочной ткани наблюдалось повышение со-
держания МДА до 2,8±0,2 нм/мг и ДК до
0,1±0,32 ед. экст.

Гистологически в ткани печени выявлена зер-
нистая дистрофия с лейкоцитарной инфильтра-
цией, умеренное расширение портальных трак-
тов, лимфо-гистоцитарная инфильтрация и утол-
щение глиссоновой капсулы.

Более выраженные глубокие морфологичес-
кие изменения и депрессии гепатоцитов наблю-
дали у больных 2-й группы с очаговым процес-
сом в обеих долях печени. Так содержание ко-

ферментов и фермента КО были следующими:
НАД — 0,503±0,020 отн. ед., НАДФ — 0,111±0,4
отн. ед., КО — 0,178±0,04 отн. ед., а содержание
МДА —3,3±0,3 нм/мг, ДК — 1,78±0,42 ед. экст.

В препаратах печени обнаружена зернистая
дистрофия, при которой гепатоциты увеличе-
ны в объеме, распространено крупноканаль-
ное ожирение, дискомпентация гепатоцитов
и участки некроза.

Понижение уровня дыхательных кофермен-
тов, фермента КО и увеличение продуктов ПОЛ
в ткани печени следует расценивать как депрес-
сию гепатоцитов и начало развития печеночной
недостаточности.

Важнейшим в предупреждении развития
ОПН в послеоперационном периоде является
хорошая предоперационная подготовка. При
этом мы исходили из двух основных положений:

а) максимально возможная нормализация
деятельности печени с учетом того, что исходное
определяет сроки восстановления ее функции
в послеоперационном периоде;

б) проведение предоперационных мероприя-
тий.

Мероприятия предоперационного периода
предусматривали корригирующую терапию, ос-
нованную на необходимости устранения веду-
щего патологического симптомокомплекса
и нормализации функции печени. В связи с этим

для профилактики и лечения скрытой печеноч-
ной недостаточности 28 больным с ОЗП в пред-
и послеоперационном периоде, наряду с корри-
гирующей терапией, назначали антигипоксичес-
кую и антиоксидантную терапию реамберином
800 мл 1,5% раствора в течение 5–6 суток до
и после операции, а также препараты улучшаю-
щее метаболизм печени (табл. 3).

У больных, получавших реамберин, через 12
часов после инфузии зафиксировано статисти-
чески достоверное снижение уровня МСМ —
в крови с 0,76±0,06 до 0,40±0,01 усл. ед.
(р ≤ 0,001), которое сохранялось и через сутки
после инфузии. В контрольной группе больных,
получивших желатиноль, также отмечена поло-
жительная динамика этих показателей, однако
она была менее выраженной.
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Уровень продуктов ПОЛ в крови на фоне ин-
фузии реамберина имел тенденцию к снижению.
Так уровень, ДК до переливания составил
6,9±0,7 н/(ммоль×л), МДА — 10,7±0,6 ммоль/л.
После ведения реамберина их уровень снизился
до 5,3±0,2 н/(ммоль×л) и 7,3±0,7 ммоль/л, соот-
ветственно, через сутки после инфузии уровень
ДК составил 3,1±0,2 н/(ммоль×л), МДА —
5,4±0,2 ммоль/л.

Критериями эффективности корригирующей
терапии является улучшение общего состояния
больных, стабилизация гемодинамики, достиже-
ние эффективного диуреза на фоне нормализации
электролитного равновесия и других показателей.

Важнейшим среди мероприятий по профилак-
тике и лечению печеночной недостаточности при
ОЗП, является само оперативное вмешательство.
При определении хирургической тактики руково-
дствовались следующими соображениями: основ-
ная цель операции должна сводиться к удалению
патологического процесса с минимальным по-
вреждением здоровых участков паренхимы пече-
ни и кровопотерей.

Вместе с тем, принимая во внимание, что
операционная травма, длительность вмешатель-
ства и воздействия наркотических веществ
в свою очередь усугубляют функциональную не-
достаточность печени, оперативное вмешатель-
ство необходимо продумать таким образом, что-
бы использовать наименее травматичные и не-
продолжительные приемы, обеспечивающие на-
дежный гемостаз и декомпрессию желчевыводя-
щей системы.

У большинства больных (80%) операцию за-
канчивали катетеризацией пупочной вены для
длительной регионарной инфузии лекарственных
средств в послеоперационном периоде. Непо-
средственным введением в воротную вену ново-

каина, диафиллина, альбумина, ингибиторов
ферментов, глюкозы, витаминов, панангина, си-
репара, реополиглюкина и других медикаментоз-
ных средств достигали улучшения микроцирку-
ляции, увеличение печеночного кровотока, как
вовремя операции, так и в послеоперационном
периоде. При этом особое место занимает транс-
фузия через умбиликальную вену препарата пер-
фторана в дозе 15 мл/кг (800 мл) 2–3 раза в сутки,
которую у тяжело больных можно повторять еже-
дневно. Это мероприятие мы считаем особенно
важным и патогенетически обоснованным, т. к.
основная причина недостаточности печени в пос-
леоперационном периоде у этого контингента
больных обусловлена гипоксией и гиповолемией.

Таким образом, адекватная пред- и послеопе-
рационная терапия с применением современных
антигипоксических средств и выполнение мало-
травматичных оперативных вмешательств в зна-
чительной степени уменьшают частоту развития
ОПН в раннем послеоперационном периоде.

ВЫВОДЫ

1. При ОЗП наблюдаются глубокие морфоло-
гические изменения в паренхиме печени, кото-
рые вызывают глубокую депрессию гепатоцитов
и являются факторами риска развития печеноч-
ной недостаточности в раннем послеоперацион-
ном периоде.

2. Проведение адекватной патогенетически
обоснованной пред- и послеоперационной ин-
тенсивной терапии печеночной недостаточности
с применением современных антигипоксичес-
ких препаратов и выполнение органощадящих,
малотравматичных оперативных вмешательств
в значительной степени уменьшают частоту раз-
вития этого осложнения.
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МЕДИЦИНСКАЯ ЭКОЛОГИЯ

ВЕДЕНИЕ

Известно, что физиологические эффекты до-
зированной вибрационной тренировки (ДВТ)
связаны с одной стороны с реакциями организма
на вибровоздействия определенной частоты и ам-
плитуды, а с другой стороны на физическую на-
грузку, моделируемую упражнением заданного
объема и интенсивности [1–7]. Анализ данных
литературы показал, что вибрационные упражне-
ния довольно широко используются в тренировке
спортсменов, однако до настоящего времени
удельный вклад каждого из факторов в изменение
функционального состояния не изучался [8–10].

При напряженной мышечной деятельности
в значительной мере изменяются микроцирку-

ляторные свойства крови, что сопровождается
ухудшением физической работоспособности ор-
ганизма спортсменов. Значительная роль в раз-
витии микроциркуляторных нарушений принад-
лежит лейкоцитам и кровяным пластинкам —
тромбоцитам. Эта роль в гематологической пра-
ктике спортсменов еще не совсем изучена и вы-
зывает большой интерес. Реакция на разовую
максимальную нагрузку выражается в увеличе-
нии количества лейкоцитов до 8,5 тыс. в 1 мкл,
а степень выраженности лейкоцитарной реак-
ции зависит от мощности нагрузки и подготов-
ленности спортсмена. Увеличение количества
лейкоцитов после нагрузки до 18,0 тыс. в 1 мкл.
крови указывает на чрезмерность выполненной
нагрузки, превышающей функциональные воз-
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Сопоставление динамики показателей белой крови при использовании вибрационной и тради-
ционной тренировки позволило обосновать минимально достаточную дозу вибронагрузки при
однократном выполнении вибрационного упражнения и оптимальную дозу вибронагрузки в се-
рии смежных стимуляционных занятий. Наблюдаемые срочные постнагрузочные изменения
показателей лейкоцитарной формулы у спортсменов в процессе вибрационной нагрузки укла-
дываются в рамки лимфоцитарной фазы миогенных сдвигов показателей белой крови, что при-
нято считать благоприятным фактором. Выявлено, что позитивная динамика лейкоцитов
и тромбоцитов в серии стимуляционных занятий наблюдается после первых двух тренировок
при небольших дозах вибрационной нагрузки, в сумме составляющей всего 3, 5 и 7 минут. Реак-
ция лейкоцитарного и тромбоцитарного ростков кроветворения на применение тренировочных
серий, состоящих более, чем из трех стимуляционных занятий, характеризующаяся достовер-
ным снижением этих показателей и является неблагоприятным фактором.

Comparison of white blood dynamics during vibration and traditional training gives possibilities to sub-
stantiate the minimal sufficient doze of vibration load and optimal vibration load during series of train-
ing sessions. The acute reactions of leukocytes on vibration exercises are in conformity with favorable
changes of white blood. The positive dynamics of leukocytes and thrombocytes in series of training ses-
sions with insignificant dozes of vibration load is observed after two stimulations. Increase the number
of training sessions more than three of them leads to unfavorable changes in white blood



можности конкретного спортсмена. При этом
при напряженных высокоинтенсивных трени-
ровках происходит снижение количества лейко-
цитов и тромбоцитов в покое, а при длительной
аэробной работе отмечается повышение их ко-
личества.

В задачи исследования входило изучение реак-
ции лейкоцитарного и тромбоцитарного звена
системы кроветворения при применении тради-
ционных и вибрационных упражнений в малых
циклах (микроциклах) подготовки, а так же опре-
деление оптимальной дозы вибронагрузки (ОДВ)
и минимально достаточной дозы вибронагрузки
(МДДВ) на основании сопоставления динамики
гематологических показателей вибрационных
и традиционных упражнений в серии смежных
занятий.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Для оценки и сравнения реакций лейкоци-
тарного звена системы кроветворения при тра-
диционной и вибрационной тренировке в малых
циклах (микроциклах) подготовки были проана-
лизированы среднегрупповые гематологические
показатели пловцов при выполнении двух тре-
нировочных программ, одна из которых предпо-
лагала применение вибрационных, а другая тра-
диционных упражнений (по тренировочному
протоколу, приведенному в табл. 1). Интенсив-

ность упражнений на протяжении всей серии ос-
тавалась постоянной, а объем нагрузки равно-
мерно возрастал с 3 минут до 15 минут от трени-
ровки к тренировке. Испытуемые выполняли уп-
ражнение, состоящее из сгибаний и разгибаний
рук в упоре сидя сзади с опорой на вибротрена-
жеры до наступления утомления.

Традиционные упражнения выполнялись без
применения вибрации, в обычных условиях

в темпе 1 цикл движения за 1 секунду. Испытуе-
мые прекращали работу, когда темп выполнения
упражнения снижался, что являлось признаком
наступления утомления.

В исследованиях приняли участие 20 спортсме-
нов-пловцов мужского пола одного возраста
и спортивной квалификации, разделенных на 2
группы по 10 человек в каждой. 1-я группа испы-
туемых выполняла программу вибротренинга,
а 2-я тренировалась по традиционным методикам.

Группы были репрезентативны по основным
характеристикам: средний возраст испытуемых
составил соответственно 13,9±0,18 года
и 14,2±0,52 года, средняя масса тела 55,61±3,12 кг
и 55,35±1,37 кг, средняя длина тела 171,50±7,91 см
и 170,45±6,15 см, средняя масса мышечной ткани
38,90±2,85% и 38,11±3,14%, средняя масса жиро-
вой ткани 16,40±2,17% и 16,82±2,29%, средний
стаж занятий спортом 4,25±0,5 года и 5,2±0,4 года.

В соответствии с планом исследования испы-
туемые обеих групп на протяжении двух семи-
дневных микроциклов выполняли одинаковую
тренировочную программу, состоящую из 8 сти-
муляционных занятий, по 4 занятия в каждом из
микроциклов: 1-я группа с применением тради-
ционных упражнений, 2-я группа с применени-
ем дозированных (повторных) вибрационных
упражнений. Вибрационная тренировка строи-
лась в соответствии с принципами метода стиму-
ляции биологической активности (СБА) [11].

Для моделирования вибрационной нагрузки
использовались вибростимуляционные устрой-
ства отечественного производства, работающие
с частотой 30 Гц и амплитудой 4 мм при ускоре-
нии 0,74 g.

Исследование проводилось с использованием
гематологического анализатора SYSMEX KX-21
(SYSMEX, Япония). Оценка гематологических
параметров осуществлялась на основании проб
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капиллярной крови. Забор крови производили
из пальца до и после проведения тренировочных
занятий. В крови спортсменов определяли коли-
чество лейкоцитов (WBC), содержание лимфо-
цитов (LYM), нейтрофилов (NEUT), тромбоци-
тов (PLT).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Динамика изменения среднегрупповых зна-
чений гематологических показателей, отражаю-
щая отставленные постнагрузочные изменения
состава белой крови после традиционных и виб-
рационных тренировочных занятий представле-
на в табл. 2, 3.

Как следует из табл. 2, вибрационные упражне-
ния, начиная с первого занятия (продолжитель-
ность 3 минуты), вызывали достоверное (p < 0,05)
увеличение содержания лейкоцитов в постстимуля-
ционном периоде вплоть до последнего занятия
(продолжительность 15 минут). Максимальный раз-
мах увеличения абсолютных величин (31,5%) на-
блюдался на третьей стимуляции: 7,6±0,5×109/л —

до тренировки (увеличение на 28,8% от исходного
показателя), 10,0±0,7×109/л — после тренировки
(увеличение на 40,8% от исходного показателя)
(p < 0,01) при продолжительности вибрационной
нагрузки около 8 минут.

Традиционные упражнения (см. табл. 3) вы-
зывали достоверное (p < 0,05) увеличение содер-
жания лейкоцитов в постстимуляционном пери-
оде с первого до шестого занятия и снижение на
7-м и 8-м занятиях.

Максимальный размах прироста абсолютных
величин (51,8%) наблюдался на четвертой трени-
ровке: 5,8±0,4×109/л — до тренировки,
8,8±0,6×109/л — после тренировки (p < 0,01). Что
касается динамики количества лейкоцитов в се-

рии занятий ДВТ, то она имела волнообразный
характер при общей тенденции к увеличению по-
казателя к концу тренировочной серии. При этом
достоверно максимального уровня, превышаю-
щего исходное значение на 28,8% (7,6±0,5×109/л)
содержание лейкоцитов достигло через сутки по-
сле выполнения двух вибростимуляционных тре-
нировок (см. табл. 2). Вслед за пиком значений,

ЭФФЕРЕНТНАЯ ТЕРАПИЯ, 2007 г., ТОМ 13, № 2 73



уже на следующий день (на четвертом занятии)
наблюдался их спад относительно исходного
уровня на 13,6% (5,1±0,5×109/л) (см. табл. 2).
Дальнейшая работа от занятия к занятию вызыва-
ла плавное повышение значения показателя, ко-
торый после завершающей восьмой стимуляции
по абсолютной величине (6,6±0,6×109/л) превы-
шал исходное значение на 11,8% (5,9±0,4×109/л),
но все же не достигал максимального уровня, на-
блюдавшегося на третьем занятии.

Традиционная тренировка (см. табл. 3) от 1 до 3
занятия вызывала прямо противоположенные реак-
ции лейкоцитарного звена. К третьему тренировоч-
ному занятию расхождение показателей имело мак-
симальный размах: 5,7±0,2×109/л в традиционной
серии и 7,6±0,5×109/л в серии ДВТ. Однако к чет-
вертому занятию разница в показателях практичес-
ки нивелировалась: 5,8±0,4×109/л в традиционной
серии и 5,1±0,5×109/л в стимуляционной серии.
После четвертого тренировочного занятия показа-
тели традиционных упражнений возрастали, а по-
казатели ДВТ снижались и к 6-му тренировочному
занятию расхождение второй раз за время выполне-
ния тренировочных программ имело максималь-
ный размах: 9,1±0,3×109/л в традиционной серии
и 6,0±0,9×109/л в стимуляционной серии. К седь-
мому занятию показатели имели практически оди-
наковые значения: 5,7±0,6×109/л в традиционной
серии и 5,7±0,3×109/л в стимуляционной серии.

После серии традиционных тренировок со-
держание лейкоцитов имело достоверно более
низкий уровень (5,8±0,1×109/л) по отношению
к своему исходному значению (6,3±0,3×109/л).

Тенденция к увеличению показателей после
всех тренировочных вибростимуляционных за-
нятий отмечалась и в ответных реакциях лимфо-
цитов — достоверных во второй, третьей, четвер-
той и восьмой сериях, недостоверных — в первой
пятой, шестой и седьмой сериях (см. табл. 2).

Традиционные упражнения (см. табл. 3) так
же вызывали достоверное (p < 0,05) увеличение
содержания лимфоцитов в постстимуляцион-
ный период с первого до четвертого занятия,
а так же после восьмой тренировки. На шестом
и седьмом занятиях приросты не достигали уров-
ня достоверности. Что касается динамики коли-
чества лимфоцитов в серии занятий ДВТ, то она
имела волнообразный характер с тенденцией
к снижению показателя в конце тренировочной
серии на 13,2% относительно исходного значе-
ния (от 43,3±3,0% до 37,6±2,1%). В серии тради-
ционных упражнений наблюдалась аналогичная
динамика с той лишь разницей, что абсолютные
значения показателей были несколько ниже.
При сопоставлении показателей можно отме-
тить, что к 5 тренировочному занятию абсолют-
ные значения обеих тренировочных серий были
практически одинаковы за счет возрастания по-

казателей в традиционной серии после третьей
тренировки. На шестом занятии наблюдалось
такое же резкое расхождение кривых за счет сни-
жения показателей в традиционной серии. То
есть, после третьего занятия более значительные
изменения в реакциях организма происходили
при выполнении традиционных упражнений.

Показатели содержания нейтрофилов в серии
ДВТ в постстимуляционном периоде имели про-
тивоположную тенденцию. На всех занятиях про-
исходило уменьшение их содержания – достовер-
ное в первой, третьей, шестой и восьмой сериях.
Максимальный размах уменьшения абсолютных
величин наблюдался на третьей стимуляции:
52,4±3,0% — до тренировки, 46,3±2,8% — после
тренировки (p < 0,01). В традиционных занятиях
содержание нейтрофилов в посттренировочный
период имело иную динамику: в начале, на 1–4-й
и 6-й тренировках происходило уменьшение по-
казателя, затем, на 5-м, 7-м и 8-м занятиях проис-
ходило увеличение содержания нейтрофилов. Что
касается динамики содержания нейтрофилов
в серии занятий ДВТ, то она имела волнообраз-
ный характер с тенденцией к повышению показа-
теля в конце тренировочной серии (51,2±2,5%)
относительно исходного значения (47,6±3,3%).
Максимальное увеличение показателя наблюда-
лось к третьему занятию (52,4±3,0%).

В традиционной тренировочной серии на тре-
тьем занятии так же зафиксирован недостовер-
ный прирост относительно исходного уровня.

При сопоставлении показателей можно отме-
тить ту же особенность, что была отмечена в ди-
намике содержания лимфоцитов — к 5-му тре-
нировочному занятию абсолютные показатели
обеих тренировочных серий были практически
одинаковы (46,8±2,6 и 46,4±2,3%). На шестом
занятии наблюдалось резкое расхождение кри-
вых за счет резкого повышения показателей
в традиционной серии. То есть, после пятого за-
нятия более значительные изменения в реакциях
организма происходили при выполнении тради-
ционных упражнений.

Динамика содержания тромбоцитов в обеих
сериях имела свою особенность — недостовер-
ное снижение значений относительно исходного
уровня на 13,5%. В остальном прослеживались
характерные детали динамики лейкоцитов, с не-
которой поправкой на номер тренировочного за-
нятия.

Во-первых, это увеличение количества тромбо-
цитов после первого традиционного занятия
и уменьшение к третьему и, наоборот, уменьшение
количества тромбоцитов после первого вибротре-
нинга и увеличение их количества к третьему.

Во-вторых, совпадение абсолютных значений
показателей на третьем занятии в (в случае лейко-
цитов — на четвертом). Затем, после третьего тре-

ЭФФЕРЕНТНАЯ ТЕРАПИЯ, 2007 г., ТОМ 13, № 274



ЭФФЕРЕНТНАЯ ТЕРАПИЯ, 2007 г., ТОМ 13, № 2 75

нировочного занятия (в случае лейкоцитов четвер-
того) кривая показателей традиционных упражне-
ний перемещалась вверх, а линия показателей ДВТ
перемещается вниз. На шестом тренировочном за-
нятии (в случае лейкоцитов на пятом) линии второй
раз за время выполнения тренировочных программ
пересекаются, а на седьмом занятии наблюдается
максимальное расхождение: 285,6±12,2×109/л —
в традиционной серии и 231,0±7,6×109/л — в стиму-
ляционной серии (p < 0,01).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты исследования позволили обосно-
вать минимально достаточную дозу вибронагруз-
ки при однократном выполнении вибрационно-
го упражнения и оптимальную дозу вибронагруз-
ки в серии смежных стимуляционных занятий.

Выявлено, что позитивная динамика лейко-
цитов и тромбоцитов в серии стимуляционных
занятий наблюдается после первых двух трени-
ровок при небольших дозах вибрационной на-
грузки, в сумме составляющей всего 3, 5 и 7 мин.
Адаптация лейкоцитарного и тромбоцитарного
ростков кроветворения на применение трениро-
вочных серий, состоящих более, чем из трех сти-
муляционных занятий, характеризующаяся дос-
товерным снижением этих показателей.

Наблюдаемые срочные постнагрузочные из-
менения показателей лейкоцитарной формулы
у спортсменов в процессе выполняемой нагруз-
ки укладываются в рамки лимфоцитарной фазы
миогенных сдвигов показателей белой крови,
что принято считать благоприятным фактором.
В процессе увеличения нагрузки наступает адап-
тация лейкоцитарного звена системы кроветво-
рения, сопровождающаяся достоверным сниже-
нием изменения содержания лейкоцитов и их
популяций.

При увеличении количества и времени прове-
дения стимуляции биологической активности
отмечается вторая фаза адаптационных сдвигов,
которая наступает после 5-го занятия для лейко-
цитов и 6-го занятия для тромбоцитов.

Достоверные положительные сдвиги гемато-
логических показателей наблюдаются при дли-
тельности динамических упражнений равной 3
минутам. Это время может быть принято за ми-
нимально достаточную дозу в комбинированном
(с последовательным потенцированием мышц
конечностей) динамическом виброупражнении.
Оптимальной дозой вибронагрузки на уровне
малых циклов тренировки по динамике гемато-
логических показателей можно считать 4 смеж-
ных стимуляционных занятия с возрастающим
объемом вибронагрузки от 3 до 9 минут.
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