


Издается с 1981 г. 
8 номеров я год 

(иа русском языке)

ԽՄՐԱԳՐԱԿԱՆ ԿՈԼՇԳԽԱՏԻ ԿԱԶՄԸ

ԳԼօրցյան Ւ. ₽. քսլօւտ, խմրաղիր), Ասավածատրյան Վ. Ա., Գալո- 
յաէ Ա. Ա., Գաբքփելյան է. Ա., Միրզոյան Ս, Z.. ՍֆւիթարյաՏ Վ- 
( խմթաղրի տեղակալ ), ՍտամբՕ|ցյա& Ռ. Պ., Օճանյան է. Ա.» (fap1?* 

թաղրի տեղակալ), Ֆանարշյան Վ. Վ.

ԽՄԲԱԳՐԱԿԱՆ ԽՈՐՀՐԴԻ ԿԱԶՄԸ

Ալավերցյան Ա. Գ., Ամատօւէի Վ. Գ., Ավցալթեկյան Մ. ₽., Րազայ- 
JUI& Գ. 2., Բակլաւ|աշյաէւ Լ. Գ., ԳԼօրցյաէ է. Մ, ԽաշատրյաՏ Ս. է., 
Հարությունյան Ռ. Ա., Մայխասյսւն Վ. Ա., Շոժօւրյան Կ. Լ., Srijium- 

յան Ա. Ա., Րամալյան Լ. Ա.

СОСТАВ РЕДАКЦИОННОЙ КОЛЛЕГИИ

Геворкян И. X. (отв. редактор), Аствацатрян В. А„ Габ
риелям Э. С., Гало ян А. А., Мирзоян С. А., Мхитарян В. Г. 
(зам. редактора), Оганян Э. А. (^ам. редактора), Стамболцян 

Р. П., Фанарджян В. В.

СОСТАВ РЕДАКЦИОННОГО СОВЕТА

Авдалбекян С. X.. Алавврдян А. Г., Аматуни В. Г., Арутюнян 
Р. А., Бадалян Г. О., Баклаваджян О. Г., Гвворкян Э. М., 
Кама лян Л. А., Малхасян В. А., Трдатян А. А., Хачатрян

С. А., Шу курян К- Г.

(Q Издательство АН Армянской ССР, 198Տ г.
Журнал экспериментальной и клинической медицины



ՐՈՎԱՆԴԱԿՈԻ0-ՅՈԻՆ

Հւսկօբյան Վ. Պ., РшцшС Լ. Ս. Գլխուղեղի կեղևի մազանոթային զանցի փոփոխություննե
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վության համ եմատական գնահատումր • • ■ • • • • ՜ •
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ժամանակ • • • ..........

Պծօւան Լ. Ա., ։հսրդանյան 3. Ս. Աբրահամյան Ս. Ս. Դանիելյան Լ. Ա. Շիճուկային իմու
նոգլոբուլինների և մի շարք կլինիկական ցոլցանիշների փոխազդեցոլթյունր ոշ սպե
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լերում ............................................................

•Ռազակով 0. Ն., Հարությունյան P. Ն., Տոլսաիխ Պ. Ь.у նանին Ա. Դ., ^իլցև Վ. Վ. Փա
փուկ հյուսվածքների թարախային վերքերի լավացումը ցելյուլողայի վրա իմոբիէի- 
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բիոտիկակայուն շտամների տերիտորիալ տարածվածությունը և նրանց էպիդեմիոլո
գիական նշանակությունը . . . ........

էՕաբախանյան Ա. Վ., Բաբայան ժ. Ռ. Հակոբյան Հ. Ա. Չհադե ցած մակերեսային ակտիվ 
չ*րր*րդւպին ամոնի4ս1 ։սյին միայությաձների հետազատսւթյաւնբ. VIII. Ամանիամի
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(Տ-ալկոքսի.Յ-քլոր.9-պենտենիլ) դիմևթիլ (Ղ”Ր“4Ւն աղերի բակ֊
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bnujqlurjulG Մ. Վ. էպիլեպսիայով հիվանդների արյան ատիպիկ հատկությունները և նրանց 
առաջացման հնարավոր նախապայմանները . ■■****
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քուրւյֆյան Ս. Ա. Որովայնախոռոչում օտար մարմնի երկարատև գտնվելու մի դեպթ •
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В. П. АКОПЯН, Л. С. БАЛЯНИЗМЕНЕНИЯ В КАПИЛЛЯРНОЙ СЕТИ КОРЫ ГОЛОВНОГО МОЗГА В УСЛОВИЯХ РЕДУЦИРОВАННОГО мозговогоКРОВОТОКА И ПОД ВЛИЯНИЕМ ГАМК Й ЕЕ АГОНИСТОВ
Изучена капиллярная сеть коры головного мозга кошех в условиях редуцированно

го мозгового кровотока и под влиянием ГАМК-познтнвных веществ. Установлено, что 
ГАМК и ГАМК-позитивные вещества значительно увеличивают средний диаметр ка
пилляров коры головного мозга н уменьшают число нефункционирующих. Сделан вы
вод об участии ГАМК-ергической системы в механизмах компенсации нарушений моз
говой гемодинамики.В настоящее время следует считать установленным, что система ГАМК, обладая полифункциональной ролью, обнаруживает высокую вазоактивность в отношении сосудов мозга и рассматривается как один из факторов, участвующих в регуляции мозгового кровообращений [1. 2, 9, 10].Для анализа роли ГАМК-ергического компонента в механизмах регуляции и компенсации нарушенного мозгового кровотока использованы ГАМК-позитивные вещества—пирацетам » мусцимол. Число работ по изучению влияния ГАМК-ергических соединений, особенно ее циклических и линейных производных, на церебральную гемодинамику неуклонно возрастает [3, 7, 8, 14, 15, 18]. Однако литературные данные по выявлению воздействия таких циклических аналогов, как пирацетам и мусцимол, на мозговое кровообращение в условиях редуцированного мозгового кровотока немногочисленны и разноречивы [3, 16, 19, 20, 21].В задачу настоящего исследования входило изучение влияния пирацетама и мусцимола на мозговое кровообращение на уровне капиллярной сети коры головного мозга как в норме, так и в условиях редуцированного мозгового кровотока.Материал и методыЭксперименты проводились на кошках массой 2 800—3 200 г под уретан-хлоралозным наркозом. Нарушение мозговой гемодинамики вызывалось односторонней перевязкой общей сонной и позвоночной артерий.Изучение морфофункционального состояния капиллярной сети ко,- ры головного мозга кошек проводилось при помощи безынъекционнога кальций-аденозин-трнфосфатного метода выявления интраорганного русла [13], основанного на гидролизе АТФ солями кальция, находяще
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гося в инкубационной смеси. Образованный при этом фосфат кальция осаждается только в структурах русла. В последующих этапах идет превращение в черный сульфид, который и выявляется при микроскопировании. Для исследования морфофункционального состояния капиллярной сети коры головного мозга брались кусочки мозга идентичных участков коры через черепное окно, открытое в теменной области как на стороне перевязки, так и на контралатеральной половине (1, 3, 6-й дни после перевязки). Результаты и обсуждениеПолученные ранее сведения по исследованию капиллярной сети коры мозга кошки в условиях перевязки односторонней сонной артерии [1, 2, 3] свидетельствуют, что спустя 60 мин после перевязки средний диаметр капилляров на стороне перевязки увеличивается на 22%, с уменьшением количества резко суженных капилляров (РСК) в пересчете на 100 полей зрения—на 13,7%. Особый интерес представляет то обстоятельство, что расширение капилляров в эти же сроки происходит и на контралатеральной половине, составляя 7,7%, с выраженным уменьшением числа РСК. Как показали дальнейшие исследования, выявленные сдвиги становятся более выраженными на 1 и 3-й дни после перевязки общей сонной артерии мозга (таблица). Начиная с 6-го дня отмечается тенденция к восстановлению среднего диаметра капилляров, причем, как и следовало ожидать, изменения в исследуемых параметрах капиллярной сети коры мозга наиболее значительны на стороне перевязки во все изучаемые сроки.Необходимо отметить, что как в данной, так и в последующей серии экспериментов, когда имеется нарушение церебральной гемодинамики, капилляры размером 2 мкм и менее не встречаются, в то время как в контрольных экспериментах в основном наблюдались сосуды диаметром 3—4 мкм, очень редко—2 мкм и фактически отсутствовали капилляры в 1 мкм и полностью закрытые.Как показывают литературные данные [5, 6], существуют различные факторы, как метаболические, так и функциональные, которые вызывают вазодилатацию и воздействуют на количество резервных капилляров. В этом аспекте несомненный интерес представляют данные, полученные С. А. Мирзояном и В. П. Акопяном [9, 10], согласно которым возникновение дефицита кровоснабжения мозга сопровождется повышением содержания эндогенной ГАМК, которая, в свою очередь, приводит к улучшению циркуляции кровн в мозге. Авторы объясняют это тем, что возросшее количество ГАМК при гипоксии способствует включению ранее нефункционирующих артериальных анастомозов, и этим стимулируется коллатеральный приток крови в ишемизированную область.Исследования влияния ГАМК, ее агонистоз на капиллярную сеть коры мозга показали, что пирацетам, введенный в дозе 20 мг/кг внутрибрюшинно (в/бр), способствует увеличению диаметра капилляров на 31,5% с уменьшением числа РСК на 57,2%. При введении мусцимо-
и



ла (0,2 мг/кг, в/бр) увеличение диаметра капилляров составляет 9,3% (рис., табл.).

Рис. Изменения диаметра капилляров коры мозга кошки под влиянием 
исследуемых ГАМК-ергнческих соединений (об. 15, ок. 40). а) конт
роль, б) после введения мусцимола 10,2 мг/кг, в/бр), в) после введения 
ГАМК (2 мг/кг, ь/бр), г) после введении пирацетама (20 мг!кг, в/бр).Более выраженные эффекты пирацетама и мусцимола на морфофункциональное состояние капиллярной системы коры головного мозга выявляются в условиях дефицита мозгового кровотока. Введение пирацетама спустя 60 мин после перевязки магистральных артерий вызывает выраженный вазодилататорный эффект с уменьшением числа нефункционирующих капилляров более чем в 2 раза по сравнению с контролем. Причем подобная динамика наблюдается не только на стороне перевязки, но и на контралатеральной половине.Следует особо подчеркнуть, что существенные изменения в микро- циркуляторном русле пораженной стороны наблюдаются на 3-й день после ежедневного введения пирацетама. На контралатеральной стороне наблюдается тенденция приближения исследуемых параметров к исходным показателям, между тем как на стороне перевязки диаметр капилляров остается увеличенным, составляя в среднем 9,3±0,84 мкм-В отличие от пирацетама при введении мусцимола наиболее выраженное расширение капилляров наблюдается на 1-й день перевязки. При этом средний диаметр капилляров увеличивается на 18,7%, а количество РСК уменьшается на 41,6%. Интерес представляет то обстоятельство. что на 6-й день окклюзии при ежедневном введении мусцимола наблюдается тенденция к уменьшению среднего диаметра не только на стороне перевязки, но и на контралатеральной половине. Указанные изменения могут быть следствием наличия у мусцимола ад- ренопозитивного действия [17], опосредованного через норадреналин, 
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который не только уменьшает диаметр капилляров, но и увеличивает РСК более чем в 2 раза [3].
Изменение среднего диаметра капилляров и количества РСК в различные сроки 

ишемии мозга под влиянием ГАМК-ергическнх средств (М^т). г. = 94.

Х^Показатели

Услозия опыта ч

Средний диаметр капил
ляров в мкм

Количество РСК в пересч. 
на 100 полей зрения

сторона пе
ревязки

контрала
теральная 
сторона

сторона пе
ревязки

контрала- 
тер. сторона

Контроль 6,6+0,07 13,7+0,71

Пирацетам. 2^мг)кг 
в/бр 8,7+0,25’ 7,7+0.71*

Мусцимол, 0,2 мг/кг 
в/бр 7,2+1,70* 11.3+1,42*

ГАМК , 2мг/кг в/бр 8,0+1,21* 12,7+1.31*

спустя 60 мин. 8,8+1,23* 6,85+0.74 12,4+1,32* 13,0+0,91*

СО 1-1 тень 8,83+0,50 6.9+0,32 11,4+0,34 12,2+1,22

пирацетам 9,32±0,17* 9,1+0,06* 5,9+0,20* 6.38+0,72*

т мусцимол 8,5+1,9о* 7,9+1.90 8,0±2,72* 9,7+0,74*
ГАМК 8.4+1,40* 8,2+1,70* 9.4+1,91* 11,4+0,94*

о 3-й день 8,76+0,92 7,2+0,71 9,4+0,73 11,73=4:1,7

и пирацетам 9,3+0,84* 7,54±0,02* 5,2+0,92* 6,73+0,39*

CL муспимол 7,9+2,40* 7,3+1,30* 10,0+0,50* 11,3±0,97*
ГАМК 8.7+1,30* 7,05+2,11 7.05±1,40* 9,07+0,93

С 6-й день 7,5+0,03 6,9+0,97 10,7+0.71 12,0+1,93
пирацетам 9,2+0,12* 7,2±0,06* 6,27+0.30* 6,4+0,73*
мусцимол 7,0+2,31* 7,0+2,10* 12,3+1,90* 13,0+1,92*

ГАМК 8,3+1,60* 7,7+0.87* 11,3+0,50 11,7+0,21*

Примечание. В данных со звездочкой Р<0,05.Для сравнительной оценки полученных результатов, учитывая существенную роль влияния эндогенной ГАМК на микроциркуляторное русло в условиях гипоксии, а также исходя из того обстоятельства, что пирацетам обладает способностью увеличивать содержание ГАМК в мозговой ткани [3, 12] не только в норме, но и в условиях нарушенной гемодинамики, мы провели эксперименты по изучению капиллярной системы коры головного мозга под влиянием ГАМК (2 мг!кг в/бр). После введения ГАМК диаметр капилляров увеличивается на 20,87%, а число резервных капилляров видимым изменениям не подвергается. В условиях нарушения мозговой гемодинамики введение ГАМК спустя 1 ч. после перевязки способствует увеличению среднего диаметра капилляров не только на стороне перевязки, но н на контралатеральной половине. Впоследствии значительное расширение капилляров наблюдается на 3-й день, равное на стороне перевязки 8,7± 1,3 мкм, а на конт- 10



раллеральной половине 7,05=2,1 щк.п. На 6-й день капилляры все еще расширены, хотя на противоположной стороне наблюдается тенденция возвращения к исходному уровню (таблица).Способность ГАМК увеличивать число функционирующих капилляров можно рассматривать как одно нз ее свойств регулировать микроциркуляцию крови мозга. Этот вывод правомочен и в отношении эндогенной ГАМК, особенно если речь идет о влиянии на капилляры мозга в условиях нарушения мозговой гемодинамики.Исходя из того, что изменения числа плазматических и закрытых капилляров при различных функциональных состояниях мнкроциркуля- торного русла являются отражением процессов регулирования гемодинамики, увеличение среднего диаметра капилляров под влиянием исследуемых веществ может быть объяснено двояко.С одной стороны, можно допустить возможность прямого влияния ГАМК миметиков на капилляры мозга. С другой стороны, ведущую роль могут играть гемодинамические сдвиги, возникающие как под влиянием ГАМК-ергических веществ, так и под влиянием самой. ГАМК [1, 2, 3, 8, 9, 10]. Причем можно допустить, что указанные сдвиги происходят преимущественно в прекапиллярном отделе [4], где широко представлены как мышечные, так и нервные элементы. Известно, что капилляры могут менять свой диаметр благодаря сократительной способности перицитов и изменению эндотелия в виде набухания и сморщивания. В настоящее время это предположение было подтверждено при помощи флуоресцентного анализа, когда удалось- выявить наличие контрактильных белков актина и миозина в перицитах и эндотелильных клетках мозговых капилляров.В попытке объяснить механизмы действия ГАМК-агонистов на мозговую гемодинамику особую важность приобретает то обстоятельство,, что в эндотелии артерий сосудистого сплетения мозга выявлена ГАМК-трансаминазная активность [10], послужившая основанием для предположения о наличии в стенке мозговых артерий ГАМК-ергических структур, играющих существенную роль в возникновении функциональной дилатации различных зон мозговых сосудов.Таким образом, ГАМК и ГАМК-миметики проявляют однонаправленное действие на капиллярную сеть коры, способствуя увеличению среднего диаметра капилляров с уменьшением количества РСК. При этом особую роль, несомненно, играет система ГАМК капиллярной сети.
Кафедра фармакологии
Ереванского медицинского

института Поступила 2/V 87 г.

11



Վ. Պ. ՀԱԿՈԲՅԱՆ, Լ. Ս. ԲԱԼՅԱՆԳԼԽՈՒՂԵՂԻ ԿԵՂԵՎԻ ՄԱԶԱՆՈԹԱՅԻՆ ՑԱՆՑԻ ՓՈՓՈԽՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐԸ' ՈՒՂԵՂԱՅԻՆ ԱՐՅՈՒՆԱՀՈՍՔԻ ԽԱՆԳԱՐՄԱՆ ՊԱՅՄԱՆՆԵՐՈՒՄ ԵՎ ԳԱԿԹ ԵՎ ՆՐԱ ԱԳՈՆԻՍՏՆԵՐԻ ԱԶԴԵՑՈՒԹՅԱՆ ՆԵՐՔՈ
Ուղեղային արյունահոսքի խանգարումների ժամանակ (միակողմանի 

քներակի կապման պայմաններում) ուսումնասիրված է կատվի ուղեղի կեղևի 
մազանոթային ցանցը' ԳԱԿԹ-պոզիտիվ միջոցների ազդեցության պայմաննե
րում (պիրացետամ, ԳԱԿԹ, մուսցիմոլ)։

Հաստատված է, որ իշեմիայի դեպքում տեղի է ունենում մազանոթների 
միջին տրամագծի մեծացում և խիստ նեղացած մազանոթների թվի պակասում, 
ինչպես արյունահոսքի խանգարման, այնպես էլ հակադիր կողմերում։

Ուսումնասիրությունները Յո49 են տալիս, որ ԳԱԿԹ-պոզիտիվ միջոց
ներից առավել արտահայտված ազդեցությամբ օժտված է պիրա ցետ ամ ը, ապա 
ԳԱԿԹ-ը և մուսցիմոլը։

Պիրացետամը զգալիորեն մեծացնում է ուղեղի կեղևի մազանոթների թիվը 
արյունահոսքի խանգարումների ժամանակ։ Այս փաստը հաստատում է, որ 
ԳԱԿԹ-համակարգը ունի որոշակի մասնակցություն արյան ուղեղս։ լին շրջանա
ռության խանգարումների վերականգնման գործում։

V. Р. HAK0P1AN, L. Տ. BALYANTHE CHANGES IN THE CAPILLARY NET OF THE CORTEX IN CONDITIONS OF THE REDUCED BLOOD FLOW AND UNDER THE INFLUENCE OF GAMK AND ITS AGONISTSThe capillary net of the cats’ cortex has been investigated in conditions of the reduced blood flow and under the Influence of GAMK-posi- tlve preparations.Among the studied GAMK-posltive preparations the most expressed effect has pyracetam, then GAMK and after it muscimol.
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УДК 612.75—002.14

H. Д. ВАРТАЗАРЯН. Э. X. АРЗАКАНЯНСУСТАВНЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ИНФЕКЦИИ, ВЫЗВАННОЙ Л-ФОРМОЙ СТРЕПТОКОККАГРУППЫ В
Исследованы суставные ткани экспериментальных животных, зараженных Л- 

формой стрептококка группы В. Полученные данные показали, что выявленные из
менения напоминают морфологию артритов, наблюдаемых при ревматических забо
леваниях, что может свидетельствовать о роли данной формы стрептококка в генезе 
инфекционных артритов.Как известно, поражение опорно-двигательного аппарата встречается при многих инфекционных заболеваниях, напоминающих ревматоидный артрит [4, 7, 11].В. Лайне [9] отмечает довольно частое развитие артритов при острых кишечных инфекциях, обусловленных бактериями семейства энтеробактериацее. Некоторые авторы указывают на развитие псевдотуберкулезного артрита при введении экспериментальным животным псевдотуберкулезного микроба [5, 10]. В последнее время высказывается мнение, что поражение суставов относится к реактивным артритам в связи с возможной ролью в их происхождении кишечной инфекции [13], а также Л-форм стрептококка группы А [1, 6]. Что касается поражения суставов Л-формой стрептококка группы В, то по этому вопросу в литературе почти нет сведений.В работе поставлена задача изучить морфологические особенности изменений суставных тканей при экспериментальной инфекции, вызванной Л-формами стрептококка группы В, с целью выяснения артритогенных потенций возбудителя и возможностей персистирования микроба и его антигенов в суставных тканях.Материал и методыПроводилось однократное интраперитонеальное инфицирование беспородных белых крыс и мышей стабильной Л-формой стрептококка группы В (штамм 0,90 К). Дозы для крыс—1.5-108, для мышей— 0,5-108 КОЕ/жл. Животные забивались путем декапитации через 24 часа, на 7- и 16-й дни (ранний срок), 1, 1,5 и 3 месяца (средний срок) и 6 месяцев (поздний срок). Взяты мягкие ткани коленного сустава, пленчатые препараты синовиальной оболочки. Суставы фиксировались в 13



спирте и нейтральном формалине. Декальцинация проводилась в растворе Дженкинса.Срезы окрашивались обычными гистологическими методами. Пленчатые препараты из мягких тканей суставов, мазки из синовиальной жидкости и крностатные срезы суставов толщиной 3—5 микрон изучались непрямой реакцией иммунофлюоресценции с использованием кроличьей антисыворотки к Л֊форме стрептококка группы В. Производилась также рентгенография суставов. Для определения в сыворотке крови зараженных животных антигена Л-форм стрептококка группы В использовали реакцию агрегат-гемагглютинацни (РАГА) [3]. Чувствительность тест-системы составила тысячную долю микрограмма белка антигена на 1 мл.Результаты и обсуждениеПри микроскопическом исследовании суставов в ранние сроки эксперимента выявлялось мукоидное набухание межуточного основного вещества (МОВ), коллагеновых волокон мягких тканей суставов, синовиальной оболочки и стенок сосудов, которое свидетельствует о накоплении гликозамингликанов и повышении гидрофильности ткани. Начиная с 7-го дня после внутрибрюшинного введения Л-форм стрептококка группы В наблюдались периваскулярные инфильтраты в виде лимфоидно-макрофагальной реакции, которые положительно окрашивались при ШИК-реакции, а по Браше выявляли повышенную пирони՝ нофилию. При иммунофлюоресцентной микроскопии в большинстве- синовиоцитов, клетках периваскулярных инфильтратов и эндотелия капилляров выявлялось свечение микробного антигена. Последний обнаруживался также в клетках из мазков синовиальной жидкости и периферической крови в виде ярко-зеленого диффузного или зернистого свечения. Выявлялась корреляция между данными персистенции стрептококка в виде фиксированного антигена в лейкоцитах и моноцитах периферической крови с данными наличия антигена в клетках костного мозга [2]. Сосуды синовиальной оболочки в эти сроки эксперимента в основном были полнокровными с наличием очагов кровоизлияний. Что касается суставного хряща, то заметных изменений здесь не обнаруживалось. В костном мозге на фоне гиперплазии ретикулярных клеток определялись плазмобласты и плазмоциты.В средние сроки эксперимента наблюдались незначительные макроскопические изменения в виде припухания суставов, помутнения синовиальной оболочки и синовиальной жидкости. При микроскопическом исследовании наряду с полями мукоидного набухания МОВ, коллагеновых волокон стенок сосудов в синовиальной оболочке обнаруживались и очаги фибриноидных изменений (рис., а), местами вплоть до фибриноидного некроза. Эти изменения сопровождались гомогенизацией коллагеновых волокон и пропитыванием очагов, повреждений, плазменными белками, фибрином с наличием глыбок хроматина распавшихся ядер. Местами вокруг очага дезорганизации соединительной ткани определялись крупные клетки, цитоплазма которых проявляла повышенную пиронинофилию и ШИК-положителъную реакцию. В эти- 14



сроки эксперимента в синовиальной оболочке, а также в мягких тканях суставов наблюдалась пролиферация эндотелиальных клеток сосудов местами с образованием пристеночных и обтурационных тромбов. В толще ворсинок, а также в подлежащих слоях имелись очаговые клеточные инфильтраты (рис., б), состоящие в основном из макрофагов, гистиоцитов и плазматических клеток. В этих участках пучки

Рис. Суставные изменения у крыс после однократного внутрибрюшинного 
инфицирования культурой Л-формы стрептококка группы В. а. В ворсин
ке синовиальной оболочки очаги фибриноидных изменений (средний срок 
эксперимента), б. Вокруг очага фибриноидного некроза круглоклеточные 
инфильтраты, среди которых определяются макрофаги, гистиоциты к 
плазматические клетки (средний срок), в. Мукоидное набухание, фибри
ноидное изменение ворсинок с пролиферацией синовиоцитов, распадом 
клеток, где массы фибрина покрывают синовиальную поверхность 
(средний срок эксперимента), г. В синовиальной оболочке разрастание жи
ровой и фиброзной ткани. Склероз и оголение ворсин синовиоцитов (6 
месяцев эксперимента). 1,3—окраска по ван-Гизону, 2,4—гематоксплин- 

эозин, Х200.коллагеновых волокон были гомогенными, часто теряли контуры, окрашивались толуидиновым синим метахроматично и проявляли пикри- нофилию. В синовиальной оболочке местами отмечались участки клеточных скоплений, напоминающих лимфоидные фолликулы, состоящие главным образом из лимфоцитов и гистиоцитов. Указанные сдвиги, по мнению А. И. Струкова [12], говорят о том, что синовиальная оболочка по ходу иммунного воспаления сама становится иммунокомпетентным органом.В связи с непрерывным и прогрессирующим характером течения инфекционного процесса тканевые сдвиги в суставах отличались заметным полиморфизмом. В одних участках пролиферация синовиоци15



тов сопровождалась распадом и некрозом клеток, где массы фибрина часто покрывали синовиальную поверхность (рис., в). В этом сроке эксперимента наблюдалось обеднение ДНК ядер параартикулярной соединительной ткани, синовиоцитов и клеток костного мозга, где хроматин имел эксцентричное расположение под ядернон оболочкон при наличии фёльгенположительных зерен в межуточной ткани.В поздние сроки эксперимента прн вскрытии суставов отмечалось неравномерное полнокровие, заметное сужение суставной щели, огрубение синовиальной оболочки, тусклость хрящевой поверхности. При микроскопическом исследовании у отдельных животных в синовиальной оболочке наблюдалось разрастание жировой и фиброзной тканей со склерозом и оголением ворсин функционально активных элементов— синовиоцитов (рис. г). На поверхноои ворсин обнаруживались массы фибрина, как свежие, так и организованные. При иммунофлюорес- центной микроскопии отмечалось свечение антигена внеклеточно, в клетках субсиновнального слоя и в стенках фибриноидноизмененных сосудов. Надо отметить, что в поздние сроки эксперимента в синовиальной оболочке определялась картина хронического синовита, с наличием сидерофагов, которые говорят об имеющихся очагах старых кровоизлияний. На поверхности некоторых ворсин обнаружены гиалиноподобные массы, а некоторые из них подвергнуты гиперплазии со значительной пролиферацией синовиоцитов. В центральной части ворсинки местами обнаруживалась грануляционная ткань, богатая сосудами. Аналогичные изменения суставов описаны Т. Н. Копьевой с соавторами [8] при псориатическом артрите. Воспалительный процесс с синовиальной оболочки как бы распространяется на капсулу, параартику- лярные связки, сухожилия и субартикулярное костно-суставное пространство.Интересен тот факт, что дистрофия хрящевой ткани,: начинаясь в средние сроки эксперимента с межуточного вещества хрящевой ткани (мукоидное набухание, фибриноидное изменение, инфильтрация плазменными белками), постепенно распространялась на хондроциты, которые часто оказывались вакуолизированными с уменьшением содержания гликозамингликанов и хондроцитов в поверхностном и среднем слоях. Наблюдалось также разрушение блестящей пластинки и узоров, как поверхностное, так и глубокое. Иногда имели место грубые морфологические изменения хрящевой ткани с очагами некроза. В некоторых случаях наблюдалось разволокнение дистрофированной хрящевой ткани с отторжением мельчайших частиц в полость сустава. Повреждение хряща можно объяснить как следствие влияния на ткань лизосомальных ферментов дистрофированных синовиоцитов и лейкоцитов, а также ферментов стрептококка.Таким образом, при однократном интраперитонеальном заражении животных Л-формами стрептококка группы В наблюдалось прогрессирующее повреждение соединительной ткани и стенок сосудов, суставов и параартикулярной ткани при наличии персистирующего стрептококка и его антигенов. Развивающиеся суставные изменения напоминают морфологическую картину реактивного артрита, где, помимо 16



инфекционного фактора, участвует также аллергический компонент.Наличие высокого титра антигена в крови (таблица) свидетельствует о значительной антигенной стимуляции и усилении иммунных процессов в условиях длительного персистирования Л-форм стрептококков в организме животных. Об этом свидетельствуют также данные
Выявление антигена Л-форм стрептококка группы В в крови крыс

Время после заражения

1 Ко
нт

ро
ль

24 часа 3 ДНЯ 7 дней 14 дней 30 дней 45 дней
3 месяца 'б месяцев.

0 24,0+8,07 12,0+4,0 16,0+11,35 8,8+1,96 4,8+0,8 13,6+2,39 3,6+0,39^4,0+2,82

иммупофлюоресцентного и бактериоскопического исследований, когда в срезах при окраске азур-Н-эозином в соединительной ткани обмару- живались микробные очаги. Указанные сдвиги, говорящие о прогрессирующей дезорганизации соединительной ткани и стенок сосудов, сопровождались нарушением обмена ДНК, которое более было выражено в ядрах синовиоцитов. Можно считать, что все описанные изменения развиваются под непосредственным воздействием ферментных систем персистирующего стрептококка и его антигенов.Таким образом, результаты проведенных исследований свидетельствуют, что суставные изменения, выявленные после однократного внутрибрюшинного заражения Л-формами стрептококка группы В, напоминают морфологию артритов, наблюдаемых при ревматических заболеваниях, что может свидетельствовать о роли данной формы стрептококка в генезе инфекционных артритов.
Кафедра патанатомни
Ереванского медицинского

института Поступила 2/П И987 г-

Ն. Դ. ՎԱՐԴԱՋԱՐՑԱՆ, է. Ъ. ԱՐ^ԱՔ ԱՆՑԱՆՓՈՐՁՆԱԿԱՆ ԿԵՆԴԱՆԻՆԵՐԻ Р-ԽՄՐԻ ՍՏՐԵՊՏՈԿՈԿԵՐԻ Լ-Ջ.ԵՎԵՐԻ ԿՈՂՄԻՑ ԱՌԱՋԱՑԱԾ ՀՈԴԱՅԻՆ ՓՈՓՈԽՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐԸ
Առնետներին միանվագ ներորովայնային P-խմբի ստրեպտոկոկերի Լ-ձե- 

վերի ներարկումը ա ռաջա բնում է բազմահ ոդաբորբ, որն ողեկցվում է հյուս
վածքային տեղաշարժերով։ Վերջիններս հիշեցնում են մարդկանց մոտ առա
ջացած ռեակտիվ հոդաբորբը' շարակցական հյուսվածքի սինովիալ թաղանթի/ 
Հոդաճառի դիստրոֆիկ փոփոխություններ (լորձանման ուռճեցում, ֆիբրինա-, 
նման փոփոխություններ) բորբոքային ռեակցիա, որոնք ուղեկցվում են հյուս
վածքներում ստրեպտոկոկի ունրա հակագենի առկայությամբ։

Հոդային փոփոխությունները, որոնք զարգանում են ձգձգվող ընթացք ունե
ցող ինֆեկցիոն պրոցեսի ֆոնի վրա, ուշ շրջաններում ավարտվում են սինո- 
վիալ թաղանթի կոպտացմամբ, ճարպային և ֆիբրոզ շարակցական հյուսվածքի- 
աճով, հոդաճառի և ոսկրային հյուսվածքի դիստրոֆիայով առանց տեսանելի և 
ռենտգենաբանական կոպիտ փոփոխությունների։
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N. D. VARTAZARIAN. E. Kh. ARZAKANIANTHE ARTICULAR CHANGES IN EXPERIMENTAL INFECTION CAUSED BY L-FORM STREPTOCOCCUS OF В GROUPThe articular tissues of the experimental animals, Infected by L-form Streptococcus of В group have been Investigated for the revealenceof the arthritogenlc peculiarities of this microbe.It Is shown that In the tissues there deveiope changes similar to the changes, observed in patients with reactive polyarthritis, which result in the deformations of the Joints.
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УДК 612.825.4:615.835.3

А. В. АЗНАУРЯН, Г. Л. МЕЛТОНЯН, К. Т. СААКЯН, Э. С. АКОПДЖАНЯН, 
Т. А. БЕЛОУСОВАМОРФОФУНКЦИОНАЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ОРГАНОВ ИММУНОГЕНЕЗА ПОД ВОЗДЕЙСТВИЕМ ГИПЕРБАРИЧЕСКОГО ФАКТОРА

Проведен гистохимический и электронно-микроскопический анализ центральных и 
периферических органов иммуногенеза животных под воздействием гипербарического 
фактора. Установлено, что одноразовое гипербарическое воздействие на организм не 
вызывает в иммунокомпетентной системе экспериментальных животных существен
ных повреждений.В настоящее время особое значение приобретает изучение влияния экстремальных 'факторов на организм. Относительно мало изучен гипербарический фактор [4, 5], имеющий место при проведении водолазных, кессонных работ, а также в клинике [1, 2]. Отличаясь экстремальностью и многофакторностью, гипербарическая среда вызывает18



развитие разнообразных приспособительных и патологических реакций [3].В настоящем сообщении изучено действие гипербарической среды на центральные и периферические органы иммуногенеза методами, гистохимического и электронно-микроскопического анализа.Материал и методыМатериалом для исследования послужили срезы ткани брыжеечных лимфоузлов, селезенки и тимуса 100 крыс, подвергнутых однократному 2-часовому гипербарическому воздействию з дозе 6 атм. в барокамере без применения искусственных газовых смесей. Материал для исследования брали сразу после воздействия, а также на 7, 14 и 21-е сутки после эксперимента.В свежезамороженных криостатных срезах тимуса, селезенки и лимфатических узлов определяли активность сукцинатдегидрогеназы (СДГ), никотинамидадениндинуклеотиддиафоразы (НАД-д)—по На- хласу, щелочной фосфатазы (ЩФ) по Гомори, кислой фосфатазы (КФ)—методом азосочетаний, а-нафтилацетатэстеразы (а-НАЭ) — галлоцианин-хромовыми квасцами по Эйнарсону. Для количественной оценки содержания РНК и активности КФ срезы подвергали цитофото- метрнрованию по одноволновому методу.Для электронной микроскопии кусочки тканей фиксировали в 2% растворе глютаральдегида с последующей дофиксацией в 2% растворе глютаральдегида на какодилатном буфере с последующей дофиксацией в 1 % растворе четырехокиси осмия на том же буфере при pH 7,2—7,4. Ультратонкие срезы готовили на ультратоме LKB и изучали с помощью электронного микроскопа LCM-100 В.Результаты и обсуждениеРезультаты исследования показали, что сразу после 2-часового гипербарического воздействия активность КФ-маркера макрофага возрастает во всех исследованных органах (табл. 1), причем в селезенке этот показатель особенно выражен к 7-му дню. В дальнейшем активность КФ обнаруживает тенденцию к снижению, не достигая, однако, нормы к 21-му дню. В тимусе макрофаги, маркированные КФ, располагаются в основном на границе коркового и мозгового веществ дольки (рнс. 1а), в лимфатических узлах обнаруживаются преимущественно в синусах, в селезенке отмечается их диффузное расположение.Содержание РНК достоверно возрастает сразу после гипербарического воздействия, особенно в тимусе, где в контрольных наблюдениях плазматические клетки не определяются (табл. 2). В последующие сроки содержание РНК падает, но к 21-му дню достигает контрольных показателей только в селезенке, оставаясь выше нормы в тимусе и лимфатических узлах. Активность ЩФ, свидетельствующая в определенной степени об уровне проницаемости сосудистой стенки, выявлялась в стенке мелких сосудов тимуса, селезенки и лимфатических узлов, а также в лимфоцитах, расположенных по периферии фолликул, 19.



что свидетельствует об активации гистиогематического барьера в условиях гипербарии. Об этом свидетельствует также выраженная активность СДГ и НАД-д, которая обнаруживалась в эндотелии и гладкомышечных клетках стенки сосудов тимуса (рис. 1, б), в гладкомышечных клетках сосудистой стенки и макрофагах селезенки и лимфати-

Рис. 1. а. Активность КФ в макрофагах тимуса кортикомедулярного слоя. 
7-й день Окраска азокрасителями, б. Активность НАД-д в стенке сосудов 

тимуса. 14-й день. Окраска по Нахласу. Ок. 10, об. 20.

Рис. 2. а Активность а-НАЭ в Т-лимфоцитах и макрофагах селезенки. 
14-й день. Окраска на а-НАЭ. Ок. 10, об. 20. б. Фрагмент брыжеечно
го лимфатического узла крысы на 7-е сутки после гипербарического 
воздействия. Демонстрируются неизмененные плазматические клетки и 
плазмоциты с расширенными цистернами гранулярного эндоплазмати

ческого ретикулума. Ув. 13500.ческих узлов. При этом никаких определенных закономерностей в изменении активности этих ферментов в зависимости от срока эксперимента не выявлено. При постановке реакции на а-НАЭ, являющуюся маркером Т-лимфоцитов, активность ее обнаруживается в большинстве тимоцитов, а также в лимфоцитах паракортикальной области лимфоузлов и периартериальной зоны фолликулов селезенки (рис. 2, а). Электронно-микроскопическое исследование позволило выявить субмикроскопическую организацию антителопродуцирующих клеток и показать их функциональную активность. Так, на данном срезе лимфатического узла видны как неизмененные плазмоциты (рис. 2, б), так и20



Таблица I
'Среднее содержание КФ а макрофагах тимуса, селезенки и лимфатических узлов 

животных

Сроки эксперимента Г руппа Селезенка Тимус Лимфатический 
узел

Контрол.(К) 0.22+0,01 0,06*0,04 0,09+0.03
2 часа I • 0,23*0,03 0,20±0,07 0,30+0,06
7-й день 2 0,41+0,05 0,26±0,03 0.26+0,03
14-й день 3 0.35+0,03 0,19+0,04 0,18+0,03
21-й лень 4 0,37+0,03 0,16+0,04 0,16*0,03
Достоверность 2 с К Р<0>01

3 с 1 Р<0,05
1 с 4 Р<0,01

2 с К Р<0,01
1 с К Р<0.05

1 с 4 Р<0,05
2 с 4 Р<0,02

Таблица 2
Среднее содержание РНК в плазматических клетках тимуса, селезенки и лимфати

ческих узлов животных

Сроки экспери
мента

Груп- 
па Селезенка Тимус Лимфатический 

узел

Контрол ь(К) 0,20+0,03 нет контроля 0,08+0,02
2 часа 1 0,23+0,5 0,37+0,21 0,19+0,02
7-й день 2 0,22+0,04 0,23+0.03 0,12+0,03
14-й день 3 0,23*0,03 0,22*0,12 0.10+0,02
21-й день

Достоверность

4 0.19+0,04 0,26+0,03
1 с 4
1 с 3

0,18+0.05
1 с К Р<0,01
1 с 3 Р<0,001
4 с 2 Р<0,05клетки с округленными цистернами гранулярного эндоплазматического ретикулума, заполненными содержимым слабой электронной плотности. Макрофаги тимуса содержали значительное количество полиморфных лизосом. Макрофаги в лимфатических узлах были довольно многочисленны, обладали активной складчатой поверхностью и обильным лизосомальным аппаратом.При электронно-микроскопическом изучении органов обращало внимание отсутствие выраженных деструктивных изменений. Отдельные элементы клеточной патологии встречались, но не носили распространенного характера и выражались, например, в расширении перинуклеарной цистерны. Иногда в клетках стромы исследованных органов встречались единичные миелиноподобные фигуры. Данный феномен свидетельствует о преждевременном изнашивании мембранных структур клетки и формировании своего рода остаточных телец.Все вышеизложенное позволяет сделать заключение, что одноразовое 2-часовое гипербарическое воздействие на организм в дозе 6 атм. не вызывает в иммунокомпетентной системе экспериментального животного повреждений, способных повлечь за собой расстройство функции этих органов.
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Обнаруженные изменения гистохимических показателей свидетельствуют, во-первых, о некотором повышении проницаемости сосудистой стенки, что вообще характерно для данного вида воздействия, а во-вторых, о нерезко возросшей биосинтетической активности антителообразующих клеток и работающей с ними в комплексе макрофагальной системы. Данный факт может быть связан как с непосредственным воздействием гипербарического фактора на организм, так и с реакцией иммунокомпетентных клеток на активацию скрытой инфекции в организмах, находившихся в барокамере.
Кафедра гистологи» Ереванского 
медицинского институте Поступила 19/III 1987 г.

Ա. Վ. ԱՋՆՍ.ՈՒՐ8ԱՆ, Դ. Լ. ՄԵԼՏՈՆՏԱՆ, Կ. fr. Ս1ԱԱԿՅԱՆ, 
է. U. 2ԱԿՈ₽ՋԱՆՅԱՆ, 8. U. ՐԵԼՈՈԻՍՈՎԱ

!ԳԵՐՃՆՇՄԱՆ ԱԶԴԵՑՈՒԹՅԱՆ ՊԱՅՄԱՆՆԵՐՈՒՄ ԻՄՈԻՆՈԳԵՆԵԶԻ ՕՐԳԱՆՆԵՐԻ ՄՈՐՖՈՖՈՒՆԿՑԻՈՆԱԼ ԲՆՈՒԹԱԳԻՐԸ
Գերճնշման ազդեցության պայմաններում գտնված կենդանիների մոտ- 

ուսումնասիրվել են իմունոգենեզի ծայրամասային և կենտրոնական օրգան
ները' հետազոտության հիստոքիմիական և էլեկտրոնամահրադիտակային եղա- 
նակներով։ ՚

Պարզվել է, որ միանվագ գերճնշման հետևանքով փորձարարական կեն
դանիների իմունոկոմպետենտ օրգաններում էական փոփոխություններ չեն 
կատարվեր

A. V. AZNAL'RIAN, G. L. MELTON1AN, К. T. SAHAKIAN, E. Տ. HAKOPJANIAN,
T. A. BELOUSSOVATHE MORPHOFUNCTIONAL CHARACTERISTICS OF THE IMMUNOGENESIS ORGANS UNDER THE INFLUENCE OF HYPERBARIC FACTORThe histochemical and electron microscopic analysis of the central and peripheric organs of immunogenesis in animals has been carried out under the influence of the hyperbaric factor.It is established that single hyperbaric effect on the organism does not cause significant affections in the immunocompetent system of the experimental animal.
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УДК 616.152.21

В. Г. АМАТУНИ, С. Б. БАБАЯН

ДИНАМИКА ИЗМЕНЕНИЙ КАПИЛЛЯРОВ МИОКАРДА 
В УСЛОВИЯХ ВЫСОКОГОРЬЯ

Изучены структурно-функциональные особенности капилляров сердца з условиях 
гипоксии. Полученные данные дают основание говорить о больших компенсаторных 
возможностях сосудистого русла миокарда.

Как известно, микроциркуляторная система сердца весьма дина
мична, способна существенно изменяться под влиянием экстра- и ин
тракардиальных факторов [1—4,7]. В то же время гемомикроциркуля- 
торные нарушения сердца непосредственно отражаются на функциони
ровании кардиомиоцитов [5, 6]. Несмотря на это в литературе имеются 
немногочисленные данные о структурно-функциональной организа
ции капиллярного русла сердца в условиях высокогорья, что, по-вндн- 
мому, обусловлено отсутствием адекватных методов исследования.

Изучение васкуляризации миокарда в динамике стало возможным 
с разработкой нового безынъекцпон1ного метода исследования капил
лярной системы сердца [8], с помощью которого нами изучена дина
мика изменений капилляров миокарда в условиях высокогорья.

Материал и методы

Опыты поставлены на белых беспородных крысах-самцах массой 
150—170 г. Животные подвергались действию низкого барометричес
кого давления на высоте 3250 м над уровнем моря в условиях высо
когорной станции «Арагац> в течение 30 дней. Материал для морфоло
гического исследования отбирался через 1, 2, 3 и 4 недели пребывания. 
В конце каждой недели забивалось по 5 животных. Помимо этого, бы
ла исследована группа интактных животных в г. Ереване (на высоте 
950 м над уровнем моря).

После одномоментной декапитации крыс извлекалось сердце и по
мещалось в абсолютный ацетон для фиксации. Капиллярная система 
сердца изучалась с помощью модифицированного метода Гомори по 
определению активности кислой фосфатазы [8]. Определялись следую
щие количественные параметры, характеризующие функциональное 
состояние капиллярного русла миокарда: обменная поверхность 
(Пс1Ь), емкость капиллярного русла (Որ2Լ), плотность капилляров на 
I мм3 мышечной ткани (L), а также диаметр капилляров (d).

Результаты и обсуждение

На микроскопических препаратах в сердце интактных животных 
выявлялась непрерывная сеть капилляров (рис. 1а). Как правило, они 
располагались параллельно мышечным волокнам. Контуры капилляров 
ровные, стенки окрашены равномерно в темно-коричневый цвет. Хоро
шо выражена поперечная исчерченность мышечных волокон.

В отличие от этого в миокарде подопытных животных на второй 
неделе пребывания на высоте часто обнаруживались капилляры с не-
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ровными контурами и 1неравно.мерной наполняемостью. Поперечная 
нсчерченность мышечных волокон выражена также хорошо (рис. J6.) 

Согласно морфометрическим данным (таблица) в конце первой не
дели пребывания в условиях высокогорья у животных наблюдается

Рис. 1. а. Капиллярная сеть миокарда интактной крысы. Видны параллель
но расположенные капилляры, б. Капиллярная сеть миокарда крысы в 
условиям высокогорья в конце второй недели адаптации. Просвет ка
пилляров расширен, часто с неровными контурами. Ув. ок. 7, об. 40.

увеличение числа функционирующих капилляров на 1 мм3 массы как- 
в правом, так и в левом желудочках, соответственно на 45 и 62%. При 
этом несмотря на небольшое уменьшение диаметра капилляров (на-

Количественные показатели, характеризующие капиллярную систему сердца в усло
виях высокогорья (в пересчете на 1 мм3 мышечной ткани)

Показатель Интактная 
группа 
М+ш

Опытная группа (М+ш)-

I-ая неделя 2-ая неделя 3-ья неделя 4-ая неделя

5,2+0,06* 
2566+85,83*

41,89+1,92

0,054+
0,003*

Диаметр, мкм 6,48+0,16*
Капилляры левого желудочка
5,2+0,15. 0,9+0,19* 5,4+0,19

Количество
Обменная по

2035+85,19* 3301+33,69* 3567+58,36* 3060+81,54*

верхность, мм3
Емкость капил

41,40+1,01 53.89+2,12* 66,08+1,79* 51,88+2,03*

лярного русла,мм3 0,065+0,004 0,070+0,004 0.096+
0,004»

0,069+0,004

* Различие с контролем достоверно.

Капилляры правого желудочка

Диаметр, мкм 5,76+0,52 4,6+0,17* 5,6+0,12 5,17+0,04 4,7+0,08*
Количество 3062^79,50 4446+31,97* 4155+31,75» 3850+83,90* 3669+98,71*
Обменная по
верхность, мм-' 55,38+1,96 64,19+2,92* 72,35+2,3* 62,5± 1,89* 54,1 ±2,45
Емкость капил

лярного русла,мм3 0,079+0,002 0,073+0,007
0,099;т 
0,008»

0,077+0,003 С ,063+0,004*
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20%) обменная поверхность увеличивается на 15 и 30% соответствен
но. Увеличение капиллярного кровообращения миокарда особенно за
метно в конце второй недели пребывания животных на высоте, когда 
обменная поверхность капилляров на единицу массы мышечной ткани 
в правом и, особенно, левом желудочках увеличилась на 30 и 57%. 
Как следует из таблицы, увеличение обменной поверхности капилля
ров к концу второй недели обусловлено также увеличением числа 

^ функционирующих капилляров на единицу мышечной ткани без замет
ных изменений их диаметра.

В конце третьей недели пребывания животных в условиях высо
когорья отмечалась тенденция к относительному снижению кровоснаб
жения сердечной мышцы. Тем не менее почти все количественные по
казатели, характеризующие состояние капиллярного русла сердца, 
еще превышали уровень до воздействия высотной гипоксии, в частно
сти показатель обменной поверхности капилляров. В конце четвертой 
недели все морфометрические показатели уже не отличались от тако
вых у интактных животных.

Таким образом, в условиях высокогорья у крыс наблюдается улуч
шение капиллярного кровоснабжения сердечной мышцы, особенно вы
раженное в конце второй недели. В конце четвертой недели состояние 
капиллярного русла приходит к исходному уровню, что характеризует 
новый долгосрочный этап адаптации животных к гипоксии, когда ге
модинамические механизмы «срочной» адаптации становятся ненуж
ными [6].
Кафедра биологии с

• общей генетикой
•Ереванского медицинского

института Поступила 2/П 1987 г.

Վ. Գ. ԱԱ՜ԱՏՈհՆհ, Ս. Р. ԲԱհԱՅԱՆ

ՍՐՏԱՄԿԱՆԻ ՄԱԶԱՆՈԹՆԵՐԻ ՓՈՓՈԽՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐԻ ԴԻՆԱՄԻԿԱՆ ՐԱՐԶՐ 
ԼԵՌՆԱՅԻՆ ՊԱՅՄԱՆՆԵՐՈՒՄ (3.250Մ)

Ուսումնասիրված է առնետների սրտի մազանոթային համակարգի մոր- 
ֆոֆունկցիոնալ վիճակը Արագած լեռան պայմաններում։

Ոույց է տրված, որ բարձր լեռնային պայմաններում, հատկապես երկ
րորդ շաբաթվա վերջում սրտամկանի մազանոթային արյան շրջանառու
թյունը զգալիորեն լավանում է։ Չորրորդ շաբաթվա վերջում մազանոթային 
ցանցի վիճակը բնորոշող բոլոր ցուցանիշները մոտենում են նորմայի սահ
մաններին։

V. 0. AMATOUNI, Տ. В. BABAYAN

THE DYNAMICS OF THE MYOCARDIAL CAPILLARIES 
CHANGES IN HIGH-ALTITUDE MOUNTAINOUS CONDITIONS 
The morphofunctional state of the capillary bed of the rats has 

rbeen investigated In conditions of high atlitude (Aragats).
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It has been revealed the improvement of the cardiac muscles capil
laries’ blood supply, most expressed at the end of the second week.

To the end of the fourth week the state of the capillary bed comes, 
to the initial level.
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К. Г. ЩИТКОВ, Н. В. БАЖИНОВА, 3. А. ГРАЧЕВА, А. И. ИЛЬИНА, 
И. Г. РУСАКОВ, В. Д. СОЛОДОВНИК, Э. В. ЕГАНЯН, Б. М. ЗЕЛЬВИН

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ИЗУЧЕНИЕ ТОКСИЧЕСКОГО 
ДЕЙСТВИЯ 5-ФТОРУРАЦИЛА, ВКЛЮЧЕННОГО

В ПОЛИМЕРНУЮ МАТРИЦУ ПРИ 
ВНУТРИБРЮШИННОМ ВВЕДЕНИИ

Изучено токсическое действие на организм крыс Б-фторурацила, вводимого в оп
ределенном режиме, и микросфер из ацетилцеллюлозы с этим препаратом. Установ
ление, что 5-фторурацил, депонированный в мнкросферы, оказывает менее выраженное՛ 
токсическое действие на организм интактных крыс, по сравнению с препаратом в 
обычной форме. Ослабляется проявление его токсического влияния на костный мозг, 
в частност)!, на лейкопоэз н трокбоцитопоэз.

5-фторурацил (ФУ) является одним нз основных компонентов ле
карственной терапии злокачественных опухолей ряда локализаций: 
желудок, толстая и прямая кишки, яичник, молочная железа, легкие и 
др. [2, 8] .Относительно небольшая терапевтическая широта ФУ объяс
няется опасностью использования высоких доз из-за поражения сли
зистых оболочек желудочно-кишечного тракта, гемато- и гепатотоксич
ности [1, 3, 4, 6]. Указанное обстоятельство обуславливает необходи
мость дальнейшего поиска методов, позволяющих расширить терапев
тический интервал за счет снижения токсического действия ФУ на ор
ганизм. Перспективным подходом к ослаблению этого действия явля
ется включение препарата в микросферы (МС) из ацетилцеллюлозы. 
Это обеспечивает равномерный дозированный выход препарата в зону 
нанесения в течение 1—2 недель и повышение эффективности его ис
пользования при локорегионарной химиотерапии [10]. Токсическое дей
ствие ФУ и других противоопухолевых препаратов, вводимых в составе- 
полнмерлексрственных комплексов, мало изучено.
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Целью нашей работы являлось изучение токсического действия на 
•организм ФУ, вводимого в определенном режиме, и ФУ, включенного 
я МС, в эксперименте.

Материал и методы

Проведены 3 серии опытов на 374 крысах-самках Wistar 4—5- 
месячного возраста массой 150—160 г. В I серии опытов (48 живот
ных) определяли острую токсичность ФУ в МС. Животных разделили 
на 8 групп по 6 крыс в каждой. Дозы ФУ в МС были взяты исходя из 
выбранного в предварительных опытах интервала—от 380 до 450 мг/кг 
массы животных. Интервал между дозами составлял 10 мг/кг. II 
серия опытов (36 животных) была проведена с ФУ. Животным, разде
ленным на 6 групп по 6 крыс в каждой, вводили ФУ исходя из выбран
ного в предварительных опытах интервала доз от 260 до 320 лг/ка. Ин
тервал между дозами также составлял 10 мг/кг. ФУ и МС с ФУ вво
дили однократно, внутрибрюшинно. Наблюдения за животными осу
ществляли в течение 30 дней после введения препарата. Расчет ЛДМ, 
ЛДю, ЛД«о производили по методу Личфилда и Уилкоксона (по [7]).

Изучение влияния ФУ в МС на состояние системы крови провели 
в III серин опытов на 290 животных. Характер и степень этого влияния 
оценивали на основании подсчета числа эритроцитов, лимфоцитов, мо
ноцитов, нейтрофильных гранулоцитов, тромбоцитов; определяли так
же уровень гемоглобина [5, 6]. Исследования крови по выбранным по
казателям проводили до начала терапии, через сутки, на 3, 7, 13, 20 
30-й день после однократного внутрибрюшинного введения ФУ и МС с 
ФУ из расчета 25, 50 и 75 мг/кг.

Было изучено также влияние на кроветворение животных ФУ в 
тех же дозах (50 и 75 мг!кг), но вводимых дробно. ФУ в дозе 25 мг/кг 
вводили с интервалом в 1—2 дня так. чтобы к 3-им суткам животные по՜ 
лучали дозу 50, а к 6-ым суткам—75 мг/кг. Функциональное состоя
ние печени оценивали в динамике через сутки, на 3, 7, 13, 20-е сутки 
после введения препаратов (ФУ и МС с ФУ) по активности в сыворот
ке крови аланинаминотрансферазы (АЛТ), которую определяли с по
мощью набора реактивов фирмы Lachema (Финляндия) на полуавто
матическом анализаторе ФП-901.

Во всех опытах использовали МС размером 0,3—0,5 мм. Контро- 
.лем являлись интактные животные того же возраста и веса, что и в 
•опыте (10 крыс).

Все цифровые данные были обработаны статистически с использо
ванием критерия Стьюдента.

Результаты и обсуждение

Через 4—5 часов после введения ФУ в МС (1 серия опытов) у жи
вотных всех подопытных групп наблюдалось усиление диуреза, про
слеживающееся в течение последующих 12—16 часов. Затем экскреция 
мочи снижалась до нормы в течение следующих 5—7 суток. Начиная с 
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3-их суток было отмечено падение веса тела (2—13%). Вес животных 
восстанавливался к 18-ым суткам наблюдения.

Во всех группах II серии опытов вне зависимости от дозы ФУ уже 
через 2 часа после введения резко усиливался диурез. Затем экскреция 
мочи снижалась и тем заметнее, чем меньше была доза химиопрепара
та; нормализация диуреза происходила в последующие 5—7-ые сутки. 
Начиная с 3-их суток отмечено падение веса тела. При дозе ФУ 260 
280 мг]кг потеря веса составляла от 3,7 до 20%; при больших дозах 
препарата—от 7,7 до 30%. Вес животных восстанавливался соответст
венно к 19 или 24-ым суткам наблюдения.

С увеличением дозы ФУ учащались случаи гибели животных. При 
использовании МС гибель начиналась на 6—8-е сутки после введения 
препарата и продолжалась в последующие 3 суток; при введении ФУ, 
гибель начиналась на 4-е сутки и заканчивалась к 9-ым суткам наблю
дения.

При вскрытии павших животных, особенно получивших высокие 
дозы ФУ (310—330 мг]кг), наблюдали гипертрофию надпочечников, 
уменьшение размеров тимуса в 2—3 раза по сравнению с интактными 
животными, кровоизлияния в легкие и кишечник, а также исчезнове
ние подкожной и околопочечной жировой клетчатки. При введении ФУ 
в МС в аналогичных и значительно больших дозах отмеченные измене
ния в органах были выражены менее резко. Исчезновения подкожной и 
околопочечной жировой клетчатки не наблюдали.

Таким образом, результаты проведенных опытов позволяют сде
лать заключение, что животные значительно лучше переносят депони
рованный ФУ по сравнению с его обычной формой. Это подтверждают 
также данные определения токсических доз ФУ и ФУ в МС, которые 
представлены в табл. 1, откуда следуеь что при введении ФУ в МС рез
ко увеличивается доза препарата, при которой начинается гибель жи
вотных, примерно на 54%. ЛД50 для МС в 1,4 раза оказывается выше- 

таковой при введении препарата в обычной форме.
Таблица 1

Токсичность ФУ и ФУ, включенного в МС из ацетилцеллюлозы, при однократном 
внутрибрюшинном введении крысам

Подопытные 
животные

ФУ, мг/кг

лд10 лдм лдм

ФУ в МС, Mi)кг

ЛДю ЛДдо ДДео

Крысы-сам
ки

250 288 3i5

(243—257) (2804-296) (3164-330)

386 416 455

(3754-398) (4044-428) (4414-460)

Исходя из наблюдений, свидетельствующих о снижении токсичес
кого действия ФУ, депонированного в МС, было проведено изучение из
менений в системе крови при их введении. Исследования с использо
ванием различных доз ФУ показали, что его влияние на гемопоэз про
является главным образом в изменении общего числа лейкоцитов, ней
трофильных гранулоцитов и тромбоцитов. Это подтверждается и дан-- 
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ними литературы [5]. Учитывая это, при анализе полученных резуль
татов был сделан акцент на изучение изменений содержания в крови 
только указанных форменных элементов.

При введении животным ФУ в дозе 25 мг/кг и МС с аналогичным 
содержанием активного вещества возникают лишь небольшие откло
нения от нормы по выбранным показателям. Введение животным ФУ в 
дозе 50 мг/кг сопровождается снижением общего числа лейкоцитов и 
нейтрофильных гранулоцитов в сроки до 3 суток после начала химио
терапии (табл. 2). Восстановление числа тех и других происходит к 7- 
-ым суткам. При введении ФУ в МС общее число лейкоцитов и нейтро
фильных гранулоцитов в крови изменяется аналогичным образом и в 
те же сроки. Увеличение дозы ФУ до 75 мг/кг сопровождается резким 
и более длительным снижением общего числа лейкоцитов и нейтро
фильных гранулоцитов в крови, которое особенно выражено на 7-й день 
(Р<0,001). Нередко наблюдается агранулоцитоз (табл. 2). В после
дующие сроки отмечается тенденция к нормализации соответствующих 
показателей. При введении МС, содержащих ту же дозу ФУ, число 
лейкоцитов несколько снижалось только в 1-е сутки; восстановление 
их отмечено к 3-им суткам. Имело место и небольшое снижение числа 
нейтрофильных гранулоцитов в течение первых трех суток экспери
мента (Р<0,05).

Введение животным ФУ в дозе 25 мг/кг и аналогичной дозы, но 
в МС, сопровождается уменьшением числа тромбоцитов лишь в позд
ние сроки наблюдения. При введении ФУ в дозе 50 мг/кг число тромбо
цитов снижается вдвое в интервале с 3 по 13-й день (Р<0,05). При 
введении МС, содержащих ту же дозу ФУ, существенного изменения 
числа тромбоцитов не было отмечено. При дозе ФУ 75 мг/кг тромбо
цитопения возникает к 3-им суткам после введения препарата и про
слеживается только до 7-го дня. При введении той же дозы ФУ в МС 
число тромбоцитов снижается только в течение первых 3 суток.

Следовательно, введение МС сопровождается менее выраженными 
и быстро проходящими изменениями со стороны системы крови.

Показатели красной крови (число эритроцитов и уровень гемогло
бина) при введении ФУ и МС с ФУ независимо от дозы во все сроки 
наблюдения существенно не изменялись.

При введении ФУ дробно, небольшими дозами (25 мг/кг}, до сум
марной дозы 50 и 75 мг/кг изменения со стороны системы крови имели 
место лишь в 8% случаев. Наблюдалось некоторое снижение общего 
числа лейкоцитов (Р<0,05) и нейтрофильных гранулоцитов (Р<0,001) 
на 7-й день после начала химиотерапии. Число тромбоцитов сущест
венно не изменялось во все сроки наблюдения.

В связи с гепатотоксическим действием ФУ [3, 8] было проведено 
изучение изменения функционального состояния печени при введении 
ФУ и МС с ФУ.

Введение ФУ в дозе 25 мг/кг массы тела сопровождается повыше
нием активности АЛТ через сутки и на 13-й день наблюдения. Введе
ние животным МС, содержащих аналогичную дозу препарата, вызыва
ло более значительное повышение активности АЛТ (в 3—3,5 раза по
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Изменение общею числа лейкоцитов и нейтрофильных гранулоцитов в крови ин
тактных крыс после введения ФУ и МС с ФУ (10® г/л)

Таблица 2

Группа животных

Д
оз

а ФУ
 

мг
/к

г

Кл
ет

ки
 

кр
ов

и

Сроки наблюдения (сутки)

1 3 7 13 20 30

•
50

л 6,1*+0.92 4,2*+0,58 ։3,2*±0.83 П.9+0,88 12,2+1,10 11,8+1,24

иг 1,5+0,34 0,9*+0,28 2.0+0,72 2.5+0,42 2.0+0,27 1,4*+0.17
Введение ФУ

75 л 8,2±2,1 5,8*+0,93 2,5*+0,24 8.7+1,40 7,8+1.17 9,2+1,00

НГ 2.5+0,59 1,7±0,32 0.1 *±0,06 2,9+0,79 1,5+0,26 2.0+0,69

л 4,1»+1,2 4.5++0.60 11,2+1,28 10.8+0.83 10,6+2,48 9,9+1,00

Введение ФУ

50
иг 1.8+0,49 2.6+0,701,8+0,36 1.6+0,27 2,4+0,62 1,9+0,28

в МС
75 л 6,8+1.75 9.8+1,60 8.2+1,12 12,6+0,74 10.9+1,14 8,9+1,20

НГ 1,2*+0.28 2.3+0,65 1.2+0,50 4,2+1.08 2.4±0.67 1,5+0,31

л 9,9+0,46
Контроль

НГ
+Р 0.05

2.3+0,14



сравнению с контролем) с максимумом в те же сроки, что и при 
введении ФУ. При введении животным ФУ в дозах 50 и 75 мг]кг на
блюдалось повышение активности АЛТ во все сроки. Тенденции к нор
мализации этого показателя не было отмечено. Активность фермента 
при введении МС оказалась несколько выше, чем у животных, получив
ших ФУ, что, по-видимому, можно объяснить более выраженным по
вреждающим действием депонированного ФУ на почечную паренхиму 
за счет накопления его в печени. Следовательно, данный вариант вве
дения ФУ в составе МС может оказаться эффективным при лечении 
первичных и метастатических опухолей печени, чувствительных к ФУ.

Таким образом, ФУ, депонированный в МС из ацетилцеллюлозы, 
оказывает менее выраженное токсическое действие на организм интакт
ных животных по сравнению с препаратом в свободной форме. Резко 
возрастает доза препарата, при которой начинается гибель животных. 
При введении ФУ в МС ослабляются проявления его токсического 
влияния на костный мозг, в частности на лейкопоэз и тромбоцитопоэз 
(при более высокой по сравнению с общепринятой в клинике терапев
тической дозой). Введение ФУ в небольших разовых дозах до суммар
ной дозы, при которой наблюдаются проявления токсическогб дейст
вия препарата на организм, оказывает значительно меньшее токси
ческое влияние на костный мозг по сравнению с одноразовым введе
нием аналогичных доз. Гепатотоксичность ФУ при внутрибрюшинном 
введении в МС возрастает, что, очевидно, связано с накоплением его 
в паренхиме печени.
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ներմուծված է որոշակի ռեժիմով, և այդ պատրաստուկով ացետիլցելյռւ- 
լո զայից միկրոսֆերաների տոքսիկ ազդեցությունը։

Հաստատված է, որ միկրոսֆերաներում կուտակված 5֊ֆտորոլրացիյը՛ 
ինտակտ առնետների օրգանիզմի վրա ունի պակաս արտահայտված տոք
սիկ ազդեցություն։

К. 0. SCH1TKOV, N. V. BAZHINOVA, Z. A. GRACHEVA, A. I. ILYINA,
I. 0. ROL'SAKOV, V. D. SOLODOVNIK, E. V. YEGANIAN, В. M. ZELVIN

THE EXPERIMENTAL STUDY OF 5-FLU0RURAC1L TOXIC EFFECT,. 
INCLUDED IN THE POLYMER MATRIX IN INTRABDOMINAL

ADMINISTRATION

The investigation of the toxic effect of 5-fluoruracil on the rat’s or
ganism, injected in a certain regimen and microspheres of acetylcellulose 
with this preparation Is carried out.
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It is established that this preparation, deponated in the microsphere 
has a less expressed toxic effect on ths organism of the intact rats.
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М. Г. АЛЕКСАНЯН

К ВОПРОСУ ТРАНСПЛАНТАЦИИ культивированных 
КЛЕТОК поджелудочной железы 

(обзор литературы)

Сахарный диабет—самая распространенная эндокринная пато
логия, важная проблема теоретической и практической медицины.

Общепризнано, что сахарный диабет является гетерогенным син
дромом (или состоянием хронической гипергликемии), в основе кото
рого лежит абсолютный или относительный дефицит инсулина, обус
ловливающий поражение метаболизма в организме, патологические из
менения в органах и тканях [3].

В работах по отечественной и зарубежной дпабетологии су
ществует мнение, что экзогенный инсулин, применяемый стан
дартными способами, не обеспечивает углеводный гомеостатический 
контроль в организме и не предупреждает возникновение осложнений, 
сопутствующих сахарному диабету. В связи с этим возникла идея пе
ресадки поджелудочной железы, которая основана на гипотезе: если 
сахарный диабет возникает вследствие поражения В-клеток, то заме
на их нормально функционирующими может оказаться средством, кор
ригирующим углеводный обмен и профилактику вторичных патологи
ческих изменений в организме больного [17].
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Это послужило основанием для развития новых подходов в лечении сахарного диабета и способов трансплантации целого органа или сегмента поджелудочной железы человеку [11, 17].Для использования в качестве трансплантата всей железы разработаны способы, исключающие влияние ферментативной деятельности ацинарных клеток на окружающие ткани организма реципиента. С этой целью проток выводной системы поджелудочной железы соединяли с мочеточником [35, 39], выводили наружу [16], проводили перевязку протока [19, 31, 36], закупоривали каким-либо полимером (неопрен. этиблок, цианакрилат, полиизопрен, силикон и т. д.), что приводило к атрофии ацинарной ткани [19, 25, 34, 39, 41, 42].Однако многолетний опыт показал, что, несмотря на продолжающиеся поиски в совершенствовании хирургической техники и применении различных иммунодепрессантов, трансплантация поджелудочной железы или ее сегмента остается сложной операцией, сопряженной с большим риском для жизни больного. Секреция ферментов эндокринным отделом органа приводит к образованию тромбозов, нагноению, •фиброзу паренхимы и иммунологической реакции тканевой несовместимости [22, 27, 38], несмотря на радиоактивное облучение трансплантата перед пересадкой [40].Наряду с поисками совершенствования хирургической техники трансплантации целого органа или сегмента поджелудочной железы разрабатывались способы изолирования островков Лангерганса или же культивирования В-клеток. Предложено несколько методов дезагрегации поджелудочной железы с применением различных диспергирующих ферментов для разрыхления ее тканей и облегчения изолирования •островков Лангерганса механическим путем, а также разработаны методы получения эндокринной части путем бесферментной обработки эмбриональной и постэмбриональной поджелудочной железы [1, 5]. Эти исследования дали возможность изучить функцию изолированных островков Лангерганса и В-клеток поджелудочной железы н имплантировать их экспериментальным животным и человеку в целях изучения лечебного эффекта на организм [6, 20, 34, 39]. Проведенные исследования показали, что островковые клетки при культивировании вне организма в виде монослоя или суспензии сохраняют не только жизнеспособность, но и гормонопродуцирующую активность. Имплантация островков или их клеток больным сахарным диабетом улучшает общее состояние, предупреждает осложнения, и в редких случаях больные становятся инсулиннезависимыми.Однако полученные результаты разноречивы, что объясняется недостаточным количеством жизнеспособных, нормально функционирующих вводимых клеток [13, 32, 33] и повышенной иммуногенной активностью изолированных островков [11, 30].В настоящее время эндокринная ткань поджелудочной железы в виде изолированных островковых клеток (свежевыделенных или после культивирования) пересаживается в селезенку, портальную систему, .брыжейку, сальник и многие другие органы в поисках менее чувствительного органа иммунной реакции тканевой несовместимости [32, 39]. 33
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Однако трансплантация островков или их клеток сопряжена с несовершенством используемых способов выделения и культивирования.1. Клетки эндокринного и экзокринного отделов поджелудочной железы человека морфофункционально тесно взаимосвязаны посредством плазменных мембран. На стыкующихся участках имеются специальные переходы, величина которых соответствует молекулярному весу синтезируемого ими гормона [12, 24].2. Индукционное взаимодействие клеток, осуществляемое посредством сигнала через межклеточные контакты с участием примембрай- ного матрикса, изменяется под воздействием коллагеназы, и ход дифференцировки нарушается [15, 42].3. Островковые клетки поджелудочной железы после обработки экзогенным ферментом теряют регулирующую функцию: межклеточные Переходы при культивировании in vitro восстанавливаются частично [18, 23].4. Обработка поджелудочной железы человека экзогенным ферментом значительно уменьшает выход клеток эндокринной части [21, 30].5. Повторная обработка (снятие монослоя) снижает секреторную- функцию клеток и их метаболическую реакцию на глюкозу [10, 20]..’'6. Растущие однослойные культуры, полученные экзогенными ферментами, вскоре теряют свою тканевую специфичность и становятся фибробластоидными [4, 8].7. При обработке поджелудочной железы диспергирующими ферментами повреждаются не только В-клетки, но 'и клетки сосудов, ацинусов, протоков и т. д., тем самым повышается воздействие клеточного иммунитета [30].8. Обработка версеном или трипсином снижает жизнеспособность, клеток и их способность давать клональные культуры [26].9. Изолированные островки Лангерганса, обработанные диспергирующим ферментом, стаиовятся сильноиммунОгенны-ми [31, 37] и в организме реципиента быстро подвергаются деструкции иммунокомпетентными клетками [28, 29].10. Синхронное секретирование клеток в поджелудочной железе регулируется с помощью цитоплазматических выростов, которые обеспечивают избирательное поступление исходных веществ метаболизма из перикапиллярного пространства к железистым клеткам. С помощью- этих образований регулируется отток гормонов и других метаболитов из межклеточных пространств островков Лангерганса [2].11. Поджелудочная железа—сложный орган с экзо- и эндокринными компонентами в виде обособленных тканевых структур, тесновзаимосвязанных клеток, способных трансформироваться [9].Нельзя игнорировать также и общебиологические закономерности сохранения целостности клеточной системы, так как известно, что при обработке экзогенными ферментами для получения изолированных клеток нарушаются их нативные свойства:1. Самые различные протеолитические ферменты в весьма низких концентрациях при обработке ткани в течение нескольких минут՜ способны вызвать однократную волну деления клеток. После этого;34



культура выходит в стационарную фазу развития на более высоком уровне плотности, причем последующие волны деления вновь могут быть инициированы процедурой повторной обработки протеолитическими ферментами [ 13, 41].2. Кратковременная обработка низкими концентрациями протеолитических ферментов переводит контактно ингибированные клетки в состояние митоза, так как гкрупные молекулы протеолитических ферментов не проникают внутрь клетки, и все первичные события активации митоза происходят на поверхности цитоплазматической мембраны [7].3. Нормальные клетки по социальному контролю размножения приближаются к раковым после обработки протеолитическими ферментами, которые модифицируют мембраны и придают им свойства ч^раковых». Такое влияние «протеолитической» модификации плазматических мембран часто недооценивается исследователями, и в цито- .логической практике для диссоциации клеток и тканей широко используются различные экзогенные ферменты, что приводит к повреждению архитектуры клеточных поверхностей и нарушению их интегративной целостности [7].4. Процесс структурной модификации мембраны развивается достаточно быстро и завершается через полторы минуты после добавления трипсина [14].5. Разрыв пептидных связей в мембранных белках способен инициировать структурную перестройку мембран [7].6. В состав клеточных мембран входят в разных пропорциях белки, липиды и углеводы, причем углеводные остатки всегда связаны либо с молекулой белка (гликопротеины), либо липида (гликолипиды). Углеводные компоненты этих соединений в основном—нейтральные сахара (галактоза, глюкоза, гексозамин и сиаловые кислоты). Топографически углеводные компоненты расположены исключительно на внешней поверхности плазматических мембран и часто «торчат» в виде «щетинок». Значительная часть гликолипидов входит в состав антигенных групп [7].7. Поскольку мембраны являются конденсированными, упорядоченными системами, пронизанными сетью межмолекулярных взаимодействий, в большинстве случаев при перестройках происходит скачкообразный переход от одного дискретного структурного состояния к другому [7].8. Цитоплазматические мембраны структурно связаны с другими элементами внутриклеточной системы, в состав которой входят ядер- ные, митохондриальные, микросомальные мембраны, мембраны эндоплазматического ретикулума, микротрубочки и микрофиламенты, что .дает возможность для трансмиссии информационных сигналов [7].9. Индукционное взаимодействие клеток осуществляется сигналом через межклеточные контакты (возможно, с участием примембранно- го матрикса), способные вызвать структурную реорганизацию мембран, с одной стороны, и более или менее специфические индуктивные «вещества макромолекулярной природы, высвобождаемые клетками, с 35



другой. Нормальная индукция может осуществляться по. схеме, про дукция клеткой определенного белка—его выброс из клетки взаимо действие белка с поверхностью другой клетки. Организм влияет нэ клетки по цепочке: межклеточные контакты—ионный гомеостаз noBt дение [23].Таким образом, цитоплазматическая мембрана предстазляет со бой не только ограничивающий цитоплазму барьер, через который осуществляется связь клетки с окружающей средой, но и является функционирующим активным органом клетки, которую нецелесоо разно- подвергать воздействию диспергирующего фермента.На основании данных литературы можно заключить, что хотя клинические результаты аллотрансплантации культивированных островковых клеток поджелудочной железы пока еще остаются малоудовлетворительными, однако этот метод является наиболее безопасным и перспективным. Для устранения имеющихся недостатков необходимо совершенствовать биотехнологию, меньше травмировать нативные свойства клеток для получения культур островковых клеток. Таким путем выделенные островковые клетки найдут применение не только- при лечении сахарного диабета, но и при тотальном или субтотальном удалении поджелудочной железы для купирования гипергликемии, вызванной абсолютной инсулиновой недостаточностью вследствие хронического или острого панкреатита.
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А. С. ОГАНЕСЯН, И. А. ДЖАГАЦПАНЯНСТЕПЕНЬ ВСАСЫВАНИЯ И ОБЪЕМ РАСПРЕДЕЛЕНИЯ ФУБРОМЕГАНА У КРЫС(сообщение III)
Исследовано всасывание п распределение противоязвенного препарата фуброме- 

ган в организме крыс. Установлено, что препарат ограниченно поступает в кровь 
пз желудочно-кишечного тракта, причем степень поступления уменьшается при при
менении таблеток. Объем распределения фубромегана при всех видах введения при
мерно равен объему внеклеточной жидкости организма. Рассчитаны основные фар
макокинетические параметры фубромегана.Фубромеган (йодметилат-а-метил-у-диэтиламинопропионового эфира 5-бромфуран-2-карбоновой кислоты)—эффективный препарат, являющийся четвертичным аммониевым соединением (ЧАС), применяется для лечения язвы желудка и бронхиальной астмы [1].Цель предпринятого исследования—изучение степени всасывания, объема распределения фубромегана в организме крыс, а также определение абсолютной биодоступности препарата после его введения внутрь в виде чистой субстанции и таблеток.Материал и методыВ экспериментах использовались белые беспородные крысы- самцы массой 120—140 г. За сутки до начала эксперимента животные получали только воду. Фубромеган вводили перорально в виде водно-
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го раствора чистой субстанции и водной суспензии таблеток препарата в дозах 10 мг]кг. Для определения величины абсолютной биодоступности фубромеган вводили внутривенно (в хвостовую вену) в дозе 2,5 мг)кг. Животных забивали декапитацией, пробы крови отбирали через 0,25, 0,5, 1, 1,5, 2, 3, 4, 6 и 8 часов после введения препарата.Количественное определение фубромегана в сыворотке крови проводили с помощью разработанного нами метода [4]. С этой целью к 1 мл сыворотки добавляли 1 мл 20% водного раствора трихлоруксус- ной кислоты для осаждения белков крови. После центрифугацни к полученному безбелковому супернатанту добавляли 20 мл абсолютного этилового эфира и смесь встряхивали в течение 3 минут. Затем эфирную фазу промывали 10 мл раствора бикарбоната натрия (pH 10) и обезвоживали добавлением 1,5 г безводного NaaSO.». Смесь отфильтровывали и выпаривали на водяной бане. Остаток растворяли в 2 мл абсолютного этанола и регистрировали УФ-спектр на приборе «Specord HV VIS». Концентрацию фубромегана определяли по калибровочной кривой, построенной в диапазоне концентраций препарата 0,5— 100 мкг]мл. Контролем служила сыворотка крови крыс, не получавших фубромеган, обработанная аналогичным способом. Чувствительность метода 0,5 мкг в 1 мл сыворотки, полнота извлечения 90±2%, коэффициент вариации не более 5%.Фармакокинетические параметры рассчитывали согласно Ritschell {10]. Величину абсолютной биодоступности характеризовали отношением площадей под кинетическими кривыми после внутривенного и перорального введения фубромегана с учетом применяемой дозы. Объем распределения выражали в процентах от массы тела животного.։ Результаты и обсуждениеЧерез 15 мин после внутривенного введения фубромегана (доза 2,5 мг!кг) концентрация препарата в сыворотке крови составляет примерно 40 мкг!мл. Затем она интенсивно снижается, и через 6 часов в сыворотке определяется всего 0,8 мкг1мл соединения. Период полувыведения фубромегана (Ti/շ) —1,6 час, площадь под кинетической кривой—46,9 мкг! мл-час (рис., а).После перорального введения субстанции фубромегана максимальная концентрация препарата в сыворотке определяется через 1 ч и составляет 16,4 мкг!мл. В период от 1 до 8 часов она экспоненциально снижается, и через 8 часов после введения в сыворотке содержится 3,2 мкг! мл фубромегана. Период полувыведения препарата—3,9 часа, а площадь под кривой составляет 68,6 мкг!мл-час (рис., б).Результаты изучения фармакокинетики фубромегана, введенного внутрь в виде таблеток, показали, что в сыворотке количество его достигает максимума через час после введения и составляет примерно 6 мкг/мл. В дальнейшем оно постепенно снижается с периодом полувы- вздения, равным 4,4 часа. Площадь под кинетической кривой составляет 38 мкг/мл-час (рис., б).
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Величина абсолютной биодоступности фубромегана после перорального введения чистой субстанции составляет 0,36, таблеток—0,20. Основные фармакокинетические параметры фубромегана с учетом биодоступности препарата приведены в таблице. Объем распределения и величина общего клиренса препарата после внутривенного и перораль-

Рис. г. Изменение концентрации фубромегана в сыворотке крови крыс 
после внутривенного введения препарата в дозе 2,5+г/кг. На оси орди
нат—концентрация фубромегана (мкг/мл}, на осн абсцисс—время после 
введения препарата, б. Изменение концентрации фубромегана в сыворотке 
крова крыс после его введения, в виде чистой субстанции (I) и таблеток 

препарата (2) в дозах 10 мг/кг. . ..ного введения субстанции, а также таблеток незначительно различается, составляя в среднем 9% от массы тела и 0,10 мл1мин соответственно (таблица).
Основные фармакокинетические параметры фубромегана

Парам е। ры

■ Пути и ферма введения

внутр ивен ю 
(2,5՛ мг/кг)

субстанция

герорально (10 мг/кг)
субстанция таблетки

Биодоступно.ть, % 100 35,5 20,2
Период полувыведения, ч 1,03+0,02 3,96+0,04 4.4+0,2
Объем распреаетелня. 
% от массы тела 8,0±2,1 9.0+3.2 10,8+2,0
Обшил клиренс, м^мин 0,10+0,02 0,09+0,03 0,11+0,02

Таким образом, в результате проведенных исследований установлено, что фубромеган, подобно большинству известных ЧАС, ограниченно всасывается из желудочно-кишечного тракта крыс. Применение таблеток препарата приводит к уменьшению степени поступления фубромегана в системный кровоток на 16%. Исследования по изучению всасывания ЧАС свидетельствуют о том, что низкая степень поступления таких соединений в системный кровоток из желудочно-кишечного тракта связана, в первую очередь, с высокой степенью ионизации ЧАС [6—9]. Известно, что сильно ионизированные и плохо растворимые & 39



липидах соединения незначительно проникают через клеточные мембраны [10]. Вместе с тем некоторые ЧАС (гексоний, декаметоний, бензометамин, эмепромнн, бантин и др.) распределяются в объеме, близком к объему внеклеточной жидкости организма (15—27% от массы тела) [5—7,9].Учитывая высокую степень ионизации и слабую липофильность фубромегана [3], а также то, что объем распределения этого препарата несколько превышает объем крови крыс (6—7% от массы тела), можно предположить, что фубромеган распределяется в основном во внеклеточной жидкости организма крыс (15—24% от массы тела) [2], подобно другим четвертичным аммониевым соединениям.
Институт тонкой органической химии АН Арм ССР Поступила 9/ХП 1986 г.

Ա. Ս. ՀՈՎՀԱՆՆԻՍՅԱՆ, Ի. Ա. ՋԱՂԱ84ԱՆՅԱՆ

Ֆ11Իք4411րԵԴԱՆԻ ՆԵՐԾԾՄԱՆ ԱՍՏԻՃԱՆԸ ԵՎ ԲԱՇԽՄԱՆ ԾԱՎԱԼԸ 
ԱՌՆԵՏՆԵՐԻ ՕՐԳԱՆԻԶՄՈՒՄ (ՀԱՂՈՐԴՈՒՄ III)

Ուսումնասիրված է հակախոցային դեղամիջոց' ֆուբրոմեգանի ներ
ծծումը և բաշխման ծավալը առնետների օրգանիզմում։ Հաստատված կ, որ 
ֆուբրոմեգանը սահմանափակ է ներծծվում ստամոքսաղիքային տրակտից, 
ընդ որում ներծծման աստիճանը իջնում է հաբեր օգտագործելիս։ Ֆուբրո
մեգանի բաշխման ծավալը բոլոր ներմուծման ձևերի ժամանակ մոտավո
րապես հավասար է միջբջջյաին հեղուկի ծավալին։

A. Տ. HOVANESSIAN, I. A. DJAGHATSPANIANTHE DEGREE OF THE FUBROMEGAN ABSORPTION AND VOLUME OF ASSORTMENT IN RATSThe investigation of the fubromegan absorption and volume of assortment in the rat’s organism has revealed that it enters the blood throgh the gastroenteric tract and its amount decreases with the application of the preparation in tablets. The volume of fubromegan assortment in all kinds of administration Is nearly equal to the volume of the extracellular liquid of the organism. The main pharmacokinetic parameters of fubromegan are found out.
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А. А. КОСТАНЯН, К. Л. МАНУКЯН

ВЛИЯНИЕ ЭСТРАДИОЛА-17₽ НА КЛЮЧЕВЫЕ ФЕРМЕНТЫ 
ГЛИКОЛИЗА В ГОЛОВНОМ МОЗГЕ КРЫС И В КУЛЬТУРЕ

КЛЕТОК МЫШИНОЙ НЕЙРОБЛАСТОМЫ «С» 1300
Изучено воздействие женского полевого стероидного гормона эстрадиола на 3 

ключевых фермента гликолитического цикла в головном мозге самок крыс и в кле- 
то*'НОЙ культуре нейробластомы мыши С 1300. Обнаружена эстрадиоловая индукция 
гсксокивазы, фосфофруктокиназы и пируваткиназы в мозге крыс и значительная ак
тивация всех исследуемых ферментов в культуре клеток мышиной нейробластомы под 
влиянием гормона. Полученные данные свидетельствуют о регуляции энергетического 
метаболизма нервных клеток стероидным гормоном путем воздействия на геном.

Известно, что стероидные гормоны, в том числе и эстрадиол, дей
ствуют в нервной ткани, либо влияя на внутриклеточные процессы, не 
затрагивая при этом геном клетки, либо взаимодействуя со специфи
ческими рецепторами с образованием гормонорецепторных комплек
сов, которые связываются с акцепторными участками хроматина и вы
зывают изменения биосинтеза белков на уровне транскрипции [7]. 
Оба механизма действия стероидов изучены недостаточно, и неизвест

но, какой из них в мозге преобладает. Особый интерес представляет 
выяснение генетических аспектов во взаимоотношении нервной и эндо
кринной систем. С этой целью была предпринята попытка выявить 
эстрадноловую индукцию ключевых ферментов гликолиза—гексокина- 
зы (КФ 2. 7. I. 1), фосфофруктокиназы (КФ 2. 7. 1. 11) и пируватки
назы (КФ 2. 7. 1. 40) в мозге крыс. Литературные данные свидетель
ствуют о возможности эстрадиоловой индукции пируваткиназы в дру
гих тканях животных [2]. Кроме того, показано, что в различных ре
гионах головного мозга крыс эстрадиол-17(3 вызывает изменение актив
ности ряда важнейших ферментативных систем, как например, ацетил- 
холинэстеразы, холинацетилтрансферазы, тирозингидрокевлазы, ами
нооксидазы и др. [5, 6, 8]. В то же время обнаружено, что глиальные 
клетки в отличие от нейрональных не имеют эстрадиоловых рецепто
ров, и можно предположить, что индуцируемые эстрадиолом изменения 
ферментативной активности происходят в клетках нейронального ти
па [7]. Для подтверждения этого предположения в качестве модели 
нейронов была избрана клеточная культура мышиной нейробластомы 
С 1300. Эта культура сохраняет ряд специфических свойств нейронов 
(типичная морфология нервных клеток, способность генерировать по
тенциалы действия, возможность синтеза медиаторов и др.) [1]. Кле
точная культура мышиной нейробластомы С 1300 является удобной мо
делью для изучения действия гормона на метаболизм нейрональных 
клеток.

Материал и методы

Эксперименты проводились на самках белых беспородных крыс 
массой 150—200 г, которым внутрибрюшинно вводили эстрадиол-17^ 
(«Sigma», США) в концентрации 30 мкг/100 г. Актиномицин D («Ser- 
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va>, ФРГ) вводили в той же концентрации за час до гормональной 
инъекции. Животных декапитировали через 4 часа. Ткани головного 
мозга гомогенизировали в 50 мМ Na-фосфатно.м буфере, pH . 8,0 при 
определении активности фосфофруктокиназы, и в 50 трис- НС1, 
pH 7,5 при определении активности пируваткиназы. Затем гомогенат 
центрифугировали при 17000 g, и надосадок использовали в качестве 
источника ферментов. Цитозольную и мембраносвязанную фракции 
гексокнназы получали по методу Kellog et al. [3]. Белок определяли по 
Lowry el al. [4].

Клетки мышиной нейробластомы С 1300, клон N2a, культивирова
ли в модификационной среде Игла с добавлением 10% сыворотки кро
ви крупного рогатого скота. Время культивирования составляло 40 ча
сов при температуре 37° С. За 3,5 часа до конца культивирования вво
дили extemporo эстрадиол-170 в конечной концентрации 25, 50 и 
100 мкг/мл. Гормон растворяли в 95% этаноле. Дезагрегированные 
0,25% раствором трипсина клетки собирали и дважды отмывали хо
лодным раствором ЭДТА. Суспензию клеток обрабатывали в ультра
звуковом дезинтеграторе в 50 мМ трис-НС1, pH 7,5 при 0° С в течение 
30 сек.

Активность гексокнназы, фосфофруктокиназы и пируваткиназы оп
ределяли спектрофотометрически при длине волны 340 нм на спектро
фотометре Спекорд М-40 («Карл Цейс», Иена, ГДР) в непрерывном 
режиме регистрации. Инкубационная смесь для определения активно
сти гексокнназы содержала: 50 мМ трис-НС1, pH 7,5; 45 мМ HEPES; 
3,7 мМ Д-глюкозы; 7,5 мМ MgCl2; 220 мМ АТФ; 25 мг/мл НАДФ; 1 ед. 
глюкозо-6-<фосфат-дегидрогеназы. Активность фосфофруктокиназы оп
ределяли в смеси, содержащей 50 мМ Na-фосфатного буфера, pH 8,0; 
1 мМ ЭДТА; 0,02 мМ дитиотретола; 5 мМ MgCh; 25 мМ КС1; 0,5 мМ 
NH4C1; 0,2 мМ НАДН; 0,1 мМ фруктозо-6-фосфата; 0,5 мМ АТФ; 2 мМ 
фосфоэнолпирувата; 30 мкг/мл лактатдегидрогеназы и 60 мкг/мл 
пируваткиназы. Пируваткиназную активность определяли в растворе, 
содержащем 50 мМ трис-НС1, pH 7,5; 0,8 мМ фосфоэнолпирувата; 
6 мМ MgCi2; 3 мМ АДФ; 100 мМ KCI; 0,13 мМ НАДН; 1 ед. лактат
дегидрогеназы. Общий объем смеси составлял 0,5 мл. Реакции запус
кали добавлением 100—300 мкг белка в пробе и проводили при 30° С 
в течение 5—15 мин. Активность ферментов выражали в процентах. 
За 100% брали активность ферментов в контроле.

Результаты и обсуждение

При изучении воздействия эстрадиола-170 на три ключевых фер
мента гликолиза в головном мозге самок крыс было обнаружено досто
верное повышение активности всех исследуемых ферментов через 4 
часа после введения гормона. При этом активность цитоплазмати
ческой и мембраносвязанной фракций гексокиназы повышается на 44 
и 27% соответственно по сравнению с контролем, а фосфофруктоки- 
назная и пируваткиназная—на 83,7 и 62,9% (рис. 1.). Как известно, 
регуляция гликолиза осуществляется именно на гексокиназной, фос-

42



фофруктокиназной и пируваткиназной стадиях, причем гормональные 
факторы тоже могут играть важную роль в процессе регуляции. Учи
тывая регуляторную роль изучаемых ферментов, можно предположить, 
что повышение их активности при действии эстрадиола значительно 
активирует гликолиз в целом. Ингибитор биосинтеза белка на уровне 
транскрипции—актиномицин D полностью снимает повышение актив
ности всех указанных ферментов, что свидетельствует об их синтезе 
de novo (рис. 1.).

Рис. 1. Процентное повышение активности цитоплазматической и .мембра
носвязанной фракций гексокнназы (ГКц и ГКм), фосфофруктокиназы 
(ФФК) и пируваткиназы (ПК) в головном мозге крыс в контроле (1), 
при введении эстрадиола- J70 (2) и при введении актиномицина D + 
эстрсдиол-170 (3). Здесь и в рис. 2. статистическая обработка по է- 

крнтерню Стьюдента.

В культуре клеток мышиной нейробластомы С 1300, которая была 
использована в качестве модели нейронов, также наблюдалась актива
ция гексокиназы, фосфофруктокиназы и пируваткиназы через 3,5 часа 
после введения эстрадиола-17թ (рис. 2). Здесь при концентрации эстра
диола 25 мкг]мл гексокиназная, фосфофруктокиназная и пируваткиназ
ная активность повышается на 60,4, 84,8 и 140,8% соответственно; При 
дозах 50 и 100 мкг!мл обнаруживается повышение ферментативной ак
тивности на 97,3 и 147,5% для гексокиназы, на 72,2 и 60,3% для фосфо
фруктокиназы и на 211 и 134% для пируваткиназы. Как видно, опти
мальными для активации являются концентрации 25 и 50 мкг/мл гор
мона. Более значительную активацию ферментов гликблитического 
цикла под действием эстрадиола в клеточной культуре по сравнению 
с экспериментами in vivo можно объяснить отсутствием в культуре 
клеток факторов, обеспечивающих гомеостаз, как это имеет место в 
клетках головного мозга. Это обстоятельство, наряду с некоторыми
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специфическими свойствами клеточной культуры мышиной нейробла
стомы, о которых было сказано выше, свидетельствует в пользу дан
ной культуры клеток при выборе модели для выявления феномена 
эстрадиоловой индукции в нервной ткани. Кроме того, на основании 
результатов экспериментов на культуре клеток нейробластомы мыши 
можно предположить, что гормональная регуляция энергетического ме
таболизма характерна только для нейрональных клеток. Для подтверж-

гли-

Рис. 2. Процентное повышение активности гексокиназы (ГК), фосфо- 
фруктокнназы (ФФК) и пируваткиназы (ПК) в культуре клеток мыши
ной нейробластомы С 1300 в контроле (I), при введении 25, 50 и 

100 мкг/мл эстрадиола-170 (2,3 и 4).

альных клетках. Поэтому на следующем этапе наших исследований бу
дет изучено воздействие этого гормона на ключевые гликолитические 
ферменты в клетках глии. Необходимо отметить также, что данные 
экспериментов in vitro представляют интерес в аспекте изучения меха
низма действия эстрадиола в опухолевых клетках, т. к. нейробластома 
является опухолью нервной ткани.

Итак, в головном мозге крыс и в культуре клеток мышиной нейро
бластомы С 1300 через 3,5—4 часа после введения эстрадиола-170 об
наруживается значительное повышение активности ключевых фермен
тов гликолиза, которое влечет за собой активацию гликолитического 
процесса в целом. Причем эстрадиоловая регуляция энергетического 
•метаболизма затрагивает геном нервных клеток, о чем свидетельствует 
ингибирующий эффект актиномицина D. Выявление подобной регуля
ции других важнейших ферментативных систем ЦНС явится пред
метом наших дальнейших изысканий.
Институт экспериментальной 
биологии АН АрмССР . Поступила 15/Х 1986 г.
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Ա. Ա. ԿՈՍՏԱՆՅԱՆ, Կ. Լ. ՄԱՆՈՒԿՅԱՆ

ԷՍՏՐԱԴԻ!!!,-170-Ի Ա^ԴԵՑ II 14*3 II ԻՆԸ ԴԼԻԿ11ԼԻՋԻ ԱՌԱՆՑՔԱՅԻՆ 
ՖԵՐՄԵՆՏՆԵՐԻ ՎՐԱ ԱՌՆԵՏՆԵՐԻ ԳԼԽՈԻՎԵՂՈԻՄ ԵՎ ՄԿՆԵՐԻ С 1300 

ՆԵՑՐ11ԻԼԱՍՏ11ՄԱՅԻ ԲՋՋԱՅԻՆ ԿՈԻԼՏՈԻՐԱՅՈԻՄ

Ուսումնասիրված է էստրադիոլի' կանացի սեռական ստերոիդ հորմոնի, 
.ազդեցությունը գլփկոյիտիկ ցիկլի 3 առանցքային ֆերմենտների վրա էգ 
առնետների գլխուղեղում և մկների С 1300 նեյրորլաստոմայի բջջային կուլ
տուրա յումւ Հայտնաբերված է հեքսոկինազի, ֆոսֆոֆրոլկտոկինազի և 
պիրոլվատկինազի ինդուկցիա առնետների գլխուղեղում էստրադիոլի ազդե
ցության տակ և նշված ֆերմենտների ակտիվության նշանակալի բարձրա
ցում հորմոնի ներարկումից 4 ժամ անց։ Ստացված տվյալները հաստատում 
են, որ նյարդային բշիշների էներգետիկ փոխանակման կարգավորումը ստե
րոիդ հորմոններով տեղի է ունենում գենոմի վրա անմիջական ազդեցոլ- 

թյամրւ

A. A. KOSTANIAN, K. L. MANUK1AN

EFFECT OF ESTRADIOL-֊ 17? ON KEY GLYCOL1TIC EMZYMES IN 
RAT BRAIN AND CELL CULTURE OF MICE NEUROBLASTOME C 1300.

The Influence of estradiol—17? on key glycolltlc enzimes in female 
rat brain and cell culture of mice neuroblastome C 1300 was studied. The 
estradiol induction of hexokinase, phosphofructokinase and pyrovate ki
nase In rat brain and significant rise of these enzymes activities in cej։ 
culture of mice neuroblastome in 4 hours after estradiol treatment were, 
discovered. The obtained results show that the regulation of nerve tissue 
energetic metabolism is due to the steroid hormone effect on cell genome.
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УДК 616.152.21

M. Г. МАЛАКЯН. С. В. ДАВТЯН

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА АНТИГИПОКСИЧЕСКОЙ 
АКТИВНОСТИ ПИРАЦЕТАМА И ЦЕРЕБРОЗИДОВ

Исследовалась антигипокснческая активность пирацетама и цереброзидов на раз
личных моделях гипоксических состояний. Обнаружено, что выраженность противо- 
гппоксического эффекта цереброзидов не уступает действию известного антигипок- 
санта пирацетама.

Экспериментальные данные и клинические наблюдения свидетель
ствуют, что в результате даже кратковременной гипоксии и аноксии, 

45



в первую очередь, нарушается нормальное функционирование ткани 
мозга. Развитие последующего отека головного мозга является крайне 
тяжелым осложнением, обусловливающим появление различных невро
логических нарушений. В этом аспекте первостепенной задачей явля
ется предупреждение развития ишемических и гипоксических отеков 
мозга.

Для подбора антигипоксическнх средств и изучения патофизиоло
гических механизмов их действия нами была сопоставлена.. амтигипок- 
сическая активность пирацетама, эффективность которого - в устране
нии патологических состояний, связанных с дефицитом кислорода моз
говой ткани, общеизвестна [1], и гликолипидов цереброзидов, проти- 
воотечная активность которых установлена [9].

Материал и методы

Действие испытуемых веществ изучалось на моделируемых различ
ных формах гипоксических состояний—циркуляторной, гипоксической 
и гемической. Циркуляторную гипоксию воспроизводили на. белых кры
сах обоего пола массой 250—300 г путем двусторонней перевязки обеих 
сонных артерий под легким эфирным наркозом [3, 7]. Цереброзиды и 
пирацетам вводили внутрибрюшинно,, однократно в дозах 10 и 
250 мг]кг соответственно за 30 минут до перевязки сосудов. Об эф
фективности препаратов судили по количеству выживших животных, 
получивших препараты, в сравнении с нелечеными животными конт
рольной группы. В каждой серии опытов использовано по 10 живот
ных.

Гипоксическую гипоксию воспроизводили на мышах, помещенных, 
в стеклянную камеру, в которую вдувалась газовая гипоксическая 
смесь с парциальным давлением кислорода (բՕշ), равным 18 мм рт. 
ст. Эффективность испытуемых веществ определяли по длительности 
выживания животных (в минутах) с момента заполнения камеры ги
поксической смесью до появления судорог и последующего исчезнове
ния дыхательных движений. Скорость струи продуваемой гипоксичес
кой смеси воздуха была равна 550 мл/мин, а объем камеры 7,3—7,5 л 
[11]. рО2 в камере контролировалось с помощью цифрового анализато
ра кислорода марки АКЦ-16. Цереброзиды и пирацетам вводили за 
15 минут до воздействия однократно, внутрибрюшинно в объеме 0,2 мл 
в диапазоне доз: для цереброзидов от 5 до 50, для пирацетама от 250: 
до 1000 мг!кг.

Для воспроизведения гемической гипоксии мышам внутрибрюшин
но вводили натрия нитрит в дозе 175 мг/кг [10]. Об антигипоксическом 
действии соединений судили по изменению длительности жизни жи
вотных. получивших за 15 минут до инъекции пирацетам и церебрози
ды в дозах 1000 и 25 мг!кг соответственно.

Результаты и обсуждение

В опытах на модели циркуляторной гипоксии за 24 часа, наблю
дения после операции в контрольной, группе погибло 80% животных, в •

46



труппе животных, леченных пирацетамом, число погибших составило 
40%, а в группе леченных цереброзидами—60%. Таким образом, на мо
дели циркуляторной гипоксии предварительное введение пирацетама 
предупреждало гибель животных на 50%, а цереброзидов—только на 
25%.

Результаты опытов, полученные на модели гипоксической гипок- 
.сии, представлены в таблице.

Действие цереброзидов и пирацетама на резистентность мьиьен к гипоютгческон 
гипокам (з % к контролю)

Доза (мг/кг) Цере Зрозиды Пирацетам

5 +։о±1,з —
10 4-18+7,3 —

. . 25 4-40+12* —
50 +29+4.1* —

250 — 4 Տ+6
500 4-13+8,7
750 — 4-21+13,7
1000 +32.9+5,4-

Примечание. ( + )—увеличеише выносливости к пнпоксиии в % по отношению к со- 
■отпетстпующей контрольной группе; (*)—Р<0,05.

Как видно из таблицы, цереброзиды оказывают наиболее выражен
ный эффект в дозе 25 мг!кг, при которой устойчивость животных к 
данному острому гипоксическому воздействию повышается на 40%. 
Достоверно эффективная доза пирацетама составляла 1000 мг!кг, при 
которой устойчивость мышей увеличивалась лишь на 32,9%.

На модели гемической гипоксии исследуемые вещества не оказы
вали статистически достоверного положительного действия.

Полученные данные свидетельствуют, что выраженность противо- 
гипоксического эффекта цереброзидов на модели гипоксической гипо
ксии не уступает действию известного антигипоксанта пирацетама. Име
ется однонаправленность их эффектов и при циркуляторной гипоксии. 
Как цереброзиды, так и пирацетам неэффективны при гемической ги
поксии. Можно предположить сходство и в механизме действия срав
ниваемых веществ. Установлена способность пирацетама увеличивать 
скорость оборота РНК [5]. Интенсификация обменных процессов—по
вышенное расходование рпбонуклеидов—выявлена также в мозговой 
ткани животных, получивших цереброзиды [9].

Однако наряду' со сходством можно предположить наличие специ
фической антигипоксической активности цереброзидов, обусловленной 
их химической структурой. Имеются сведения о том, что цереброзиды, 
являющиеся компонентом биологических мембран, при различных па
тологических состояниях, сопровождающихся нервной активностью, мо
гут использоваться как дополнительный источник- энергии. Высказано 
предположение, что в качестве энергетического субстрата используется
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сахар цереброзидов [4]. В то же время не исключено, что механизм 
антигнпоксического действия цереброзидов обусловлен их- фармаколо
гическим влиянием на мозговой кровоток [2]. Как было показано [8], 
повышение тонуса магистральных артерий, уменьшающих приток кро
ви в мозг, облегчает венозный отток и является одним из основных ме
ханизмов большинства нейротропных веществ, тормозящих развитие- 
отека головного мозга.

НИИ кардиологии вы Л. А. Оганесяна М3 АрмССР Поступила 24/П 1987 г.

IT. Z. Մ1ԼԼԱՔՅԱՆ, Ս. Р. ԴԱՎԹՅԱՆ

ՑԵՐԵԻք՚ւԱԻԴԻ ԵՎ ՊԻՐԱՑԵՏԱՄԻ ՀԱԿԱՀԻՊՕՔՍԻԿ ԱԿՏԻՎ(1Ի>ՅԱՆ 
ՀԱՄԵՄԱՏԱԿԱՆ ԳՆԱՀԱՏՈՒՄԸ

Հետազոտվել է պիրացետամի և ցերերրոզիդի համեմատական. հակա
հիպօքսիկ ակտիվությունը հիպօքսիկ վիճակների տարրեր մոդելների վրա։ 
Հայտնաբերված է, որ ցերերրոզիդի հակահիպօքսիկ ազդեցության արտա
հայտվածությունը չի զիջում հայտնի հակահիպօքսանտ պիրացետամինւ

M. G. MALAKIAN, Տ. B. DAVT1AN

COMPARATIVE EVALUATION OF ANTIHYPOXIC ACTIVITY 
OF PYRACETAM AND CEREBROSIDE

The comparative antihypoxlc activity of pyracetam and cerebroside- 
has been investigated on different models of hypoxic conditions.

It has been found out that the expressiveness of the antihypoxlc ef
fect of cerebroside is just as strong as that of the well-known antihypo
xant-pyracetam.
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УДК 616.348—089

Л. У. НАЗАРОВ, А. С. АКОПЯН. А. М. АГАВЕЛЯН, А. Г. ГЕВОРКЯН, 
Б. Г. САРКИСЯН, Л. А. БАРСАМЯНПОДГОТОВКА ТОЛСТОЙ КИШКИ К ОПЕРАЦИИ МЕТОДОМ ОБЩЕГО ПРОМЫВАНИЯ ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНОГО ТРАКТА

Обобщен опыт подготовки толстой кишки к операциям методом общего промы
вания желудочно-кишечного тракта солевым изотоническим раствором. Метод спо^ 
собствует коррекции водно-электролитных показателей у больных с исходными элек
тролитными нарушениями. Общее промывание желудочно-кишечного тракта является 
быстрым, эффективным и удобным методом подготовки толстой кишки к. операциям.Степень подготовки толстой кишки к операциям является важным обстоятельством, имеющим часто решающее значение для выбора объема хирургического вмешательства.В течение последних лет наибольшее распространение получили три основных метода подготовки больных к операциям на толстой кишке. Первый основан на использовании бесшлаковой диеты и механической очистке кишечника. Этот метод является трудоемким и нередко приводит к большим изменениям гомеостаза больных накануне операция [6, 9, 11, 16, 14]. Второй метод—применение больших доз антибактериальных препаратов, которое обычно приводит к выраженным изме? нениям нормальной кишечной флоры, не уменьшая числа послеоперационных осложнений [4, 15]. Третий метод предусматривает, применение элементных диет и очистительных клизм [1, 7, 13].В настоящее время в ряде клиник нашей страны для подготовки толстой кишки к операциям применяется метод кишечного лаважа (общее промывание желудочно-кишечного тракта).В отделении хирургии толстой кишки НИИ проктологии МЭ Армянской ССР с марта 1986 года применяется метод кишечного лаважа, для подготовки толстой кишки к операциям по поводу рака толстой кишки перед реконструктивными и восстановительными операциями.Метод заключается в следующем: до операции больные получают обычную диету, а в день промывания—легкий завтрак. Накануне операции, за 18—20 часов, больному через нос в желудок вводится тонкий зонд, который соединяется с системой для переливания раствора֊ Скорость введения жидкости составляет 2,5—3 л!час. Через 15—20 минут от начала введения раствора делают инъекцию 2 мл церукала для уменьшения рвотного рефлекса. Вся процедура промывания занимает,, как правило, 2,5—3 часа.Практически первый стул появляется через 35—45 минут от начала промывания и продолжается с небольшими перерывами во время лаважа. У большинства больных выделение промывных вод продолжается еще в течение 1—1,5 часа после промывания. После первого часа промывания выделяется жидкий кал, через 2 часа—просветленг ная жидкость. Лаваж заканчивается как только появляется светлая жидкость, не содержащая каловых масс. Обычно для этого требуется от 8 до 10 литров раствора.
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Для промывания мы использовали солевой раствор, предложенный НИИ проктологии М3 РСФСР [2], содержащий на 1 литр воды: хлористый натрий—7 г, хлористый калий—0,75 г и питьевая сода—3 г. Осмолярность этого раствора равна 296 мосм/л, что соответствует осмолярности плазмы крови в норме. Температура переливаемого раствора равна 36,5—37,5° С.Данным методом подготовлено 52 больных раком толстой кишки, 7 больных перед реконструктивными и восстановительными операциями. Мужчин было 33, женщин—26. Возраст пациентов колебался от 26 до 74 лет. Средний возраст равнялся 55,9 лет.У этих больных отмечены различные сопутствующие заболевания, среди которых наиболее частыми были: атеросклеротический коронаро- кардиосклероз—у 34 (57, 6%), артериальная гипертония—у 9 (15, 3%)(> хронический бронхит, пневмосклероз—у 11 (18, 6%) и хронический гастрит—у 11 больных (18, 6%)Процедуру лаважа больные переносят, как правило, хорошо. Тошнота во время промывания наблюдалась у 6 больных (10, 2%), из них сопровождалась рвотой у трех пациентов (5, 1%). У 4 больных (6, 8%) с клиническими проявлениями частичной толстокишечной непроходимости отмечалось чувство тяжести в животе. Вышеописанные явления довольно быстро проходили, и во всех случаях удалось завершить запланированную подготовку.Метод общего промывания желудочно-кишечного тракта не применялся у больных с сердечно-сосудистой и почечной недостаточностью при острой кишечной непроходимости.После налаживания методики кишечный лаваж стали применять у больных с явлениями частичной толстокишечной непроходимости, у которых проводимые консервативные мероприятия были эффективными.Больные с явлениями частичной толстокишечной непроходимости, обусловленной наличием стенозирующей опухоли прямой или ободочной кишки, со дня поступления в клинику получали бесшлаковую диету и слабительные—по 30 мл 15% раствора сульфата магния 4—6 раз в день. По вечерам этим больным ставилась одна очистительная клизма для опорожнения отделов кишки дистальнее опухоли. На фоне проводимых консервативных мероприятий у 11 больных (84, 6%) из 13 в течение 7—10 дней наблюдалось улучшение—стул становился регулярным, исчезало вздутие живота, стихали боли. При отсутствии эффекта от 15% раствора сульфата магния и очистительных клизм, нарастании признаков кишечной непроходимости лаваж не производился.Благодаря такому дифференцированному подходу к больным с явлениями кишечной непроходимости нам удалось успешно применить метод общего промывания желудочно-кишечного тракта. У 6 больных (54, 5%) из И были созданы условия для наложения первичного внут- рибрюшного анастомоза после резекции кишки.
.50



Данные литературы указывают на необходимость предоперационной коррекции метаболических нарушений в связи с их усугублением на фоне подготовки толстой кишки к операциям [8, 12].Для коррекции водно-электролитных нарушений больным по показаниям внутривенно переливались глюкозо-солевые растворы, назначались препараты калия.Нами изучалось изменение в содержании электролитов крови (калия и натрия) у больных с явлениями частичной толстокишечной непроходимости. Калий плазмы у этих больных при поступлении в клинику составлял в среднем 3,0, перед промыванием—3,4, перед операцией 4,3 ммоль/л. Наши наблюдения показали, что кишечный лаваж с применением солевого изотонического раствора способствует коррекции водно-электролитных показателей у больных с явлениями толстокишечной непроходимости.Во время промывания исследовалась микрофлора промывных вод в первой и последней порциях. Количественное исследование показало, что в процессе лаважа число микроорганизмов толстой кишки уменьшается (более чем в 1000 раз). Уменьшалось также число видов кишечной флоры (с 6—7 до 2—3). Однако не отмечено нарастания дисбиотнческпх сдвигов в микрофлоре.При ревизии органов брюшной полости после лапаротомии оценивалась степень очистки кишечника. При полном отсутствии содержимого подготовка считалась хорошей. Такая подготовка была у 51 больного (86, 4%). Следы кишечного содержимого в виде помарок на стенках кишки, т. е. удовлетворительная подготовка, была у 5 больных (8, 5%). Остатки каловых масс (неудовлетворительная подготовка) наблюдались у 3 больных (5, 1%) с явлениями частичной толстокишечной непроходимости. Полное отсутствие содержимого в кишечнике было у всех больных перед реконструктивными и восстановительными операциями.Подготовка толстой кишки методом кишечного лаважа выполнена перед следующими хирургическими вмешательствами:I по поводу рака прямой кишки (35 больных) передняя резекция.....................................................................................................................6брюшно-анальная резекция с низведением сигмовидной кишки 5брюшно-анальная резекция с сигмостомой........................................................... 4'операция Гартмана.................................................................................................................... 7յбрюшно-промежностная экстирпация....................................................................... 4трансверзостомия...................................................................................................... 6трансанальное удаление опухоли ...................................................................... 3՜II по поводу рака ободочной кишки (17 больных) правосторонняя гемиколэктомия.....................................................................8резекция сигмовидной кишки с первичным анастомозом . . 4.резекция сигмовидной кишки с сигмостомой.............................................Iрезекция сигмовидной кишки по Микуличу.............................................3обходной илеотрансверзоанастомоз.......................................................... 1III реконструктивные и восстановительные операции (7 больных)на ложение колоректального анастомоза..............................................551.



закрытие двуствольной колостомы....................................................................$В раннем послеоперационном периоде парез желудочно-кишечного тракта (вздутие живота, снижение перистальтики) наблюдался у 6 больных. Послеоперационные осложнения наблюдались у 10 больных (16, 9%). Из них инфекционные осложнения (несостоятельность анастомоза, межпетлевой абсцесс, нагноение послеоперационной раны, ггараколостомический абсцесс) имелись у 5 больных (8, 4%).Итак, кишечный лаваж, являясь быстрым и эффективным методом подготовки толстой кишки к операциям, способствует коррекции водно-электролитных показателей у больных с исходными электролитными нарушениями и снижению числа послеоперационных осложнений.
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Հոդվածոս! ամփոփված է հաստ ազիների վիրահատությունների նախա
պատրաստման փորձը աղեստամոքսային համակարգը աղային իգոտոնիկ 
լուծույթով ընդհանուր լվացման մեթոդով։

Մեթոդը նպաստում է էլեկտրոլիտս։յին խախտումներ ունեցող հիվանդ
ների մոտ ջրա-էլեկտրոլիտ ալին ցուցանիշն երի շտկմանը։

Աղեստամոքսային համակարգի ընդհանուր լվացումը արագէ արդյու
նավետ և հարմար մեթոդ է հաստ ազիների վիրահատ ութ յունն երին նախա
պատրաստման համար։

L. H. NAZAROV. A. Տ. HAKOPIAN, A. M. AGHAVELIAN.
A. G. GEVORKIAN, B. G. SARKISSIAN. L. A. BARSAMIANTHE PREPARATION OF THE LARGE INTESTINE FOR THEOPERATIONS BY THE METHOD OF TOTAL LAVAGE OF GASTROENTERIC TRACTThe experience of the preparation of the large Intestine for the operations by the method of total lavage of the gastroenteric tract with isotonic salt solution Is generalized. The method promotes the correction of the aqueous-saline indices in patients with Initial electrolytic disturbances. The total lavage of the gastroenteric tract is a quick, effective and available method of the preparation of the large intestine to the operation.
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УДК 616.89—009

К. Г. ДАНИЕЛЯН, Г. М. РУШАНЯН, А. А. АКОПЯНК ВОПРОСУ О СИНДРОМОЛОГИЧЕСКИХ ОСОБЕННОСТЯХ ПРИ РЕЗИДУАЛЬНО-ОРГАНИЧЕСКИХ НЕРВНО-ПСИХИЧЕСКИХ РАССТРОЙСТВАХ
Освещены вопросы снндромологичесмих « дифференциально-диагностических осо

бенностей резидуально-органических 'нервно-психических расстройств различной эти
ологии в разные периоды течения болезненного процесса.Особенности синдромокинеза при резидуально-органических невротических и психотических состояниях изучены далеко недостаточно. До сих пор при изучении вышеуказанных психозов обращалось особое внимание прежде всего на структуру отдельных невротических и психотических приступов. Однако клиническая практика показывает, что без учета особенностей течения резидуально-органических нервно-психических расстройств в динамике (т. е. от приступа к приступу), особенно при так называемой эндогенизации, вопрос диагностики данного заболевания не может быть окончательно разрешен. Возникает вопрос, существуют ли определенные закономерности в чередовании синдромов (синдромотаксиса) в динамике при резидуально-органических нервно-психических расстройствах и патогномоничны ли они для изучаемых заболеваний.С целью изучения вышеуказанных вопросов нами проводилось кли- нико-катамнестическое обследование 120 больных резидуально-органическими невротическими и психотическими расстройствами в возрасте 25—60 лет с давностью заболевания от 2 до 15 лет.Психотические или невротические состояния у обследованных больных возникали спустя 3—15 лет после перенесенной гриппозной инфекции (69 чел.), ревматического поражения головного мозга (21 чел.), бруцеллеза (3 чел.), менингита или менингоэнцефалита '(15 чел.). У остальных 12 больных причина органического поражения VoAOBHoro мозга осталась невыясненной (в анамнезе этих больных от-53



мсчались тяжелые остропротекающие экзантематозные инфекции: корь, краснуха, ветрянка или послепрививочные аллергические реакции). Психотические и невротические состояния у больных возникали аутохтон- но (без провоцирующего фактора, 90 чел.), после провоцирующих моментов, связанных с повторной нейроинфекцней (грипп, катар верхних дыхательных путей и т. д.—11 чел.) или после психотравмирующей ситуации (19 чел.). При этом невротические или психотические состояния не носили реактивного (психотравма не звучала в содержании психоза) или инфекционного характера. Психотические и невротические состояния у обследованных больных вне зависимости от этиологического фактора от приступа к приступу чередовались в определенной последовательности и проходили определенные этапы развития*, экзоформный, эндоформный и экзоформно-дементный.Экзоформный период болезни начинается сразу же (в ближайшую неделю) после воздействия повторного экзогенного фактора (при инфекциях) или после перенесенного органического поражения головного мозга и проявляется психоневрологическими расстройствами, которые протекают в форме: а) помраченного сознания (оглушенность, делирий, онейроид, сумеречное расстройство сознания), б) сомноленции, сопора и комы, в) аффективных нарушений (маниакальных или депрессивных), г) корсаковского амнестического синдрома, д) неврозо- подобных, сенестопатических, ипохондрических, дереализационных, де- персоналнзационных нарушений. В экзоформном периоде болезни выу шеуказанное расстройство приобретает некоторые особенности, которые являются достаточно патогномоничными и свидетельствуют о дальнейшем развитии рецидивов.Разнообразные формы помрачения сознания переходят друг в друга даже во время одного психотического приступа, проявляя тенденцию к затягиванию и приводя к развитию резидуальных бредовых, эффективных (гипоманиакальных, субдепрессивных, эйфорических эксплозивных, мореоподобных, астеновегетативных) состояний. Личность больных постепенно изменяется по психопатоподобному, невротическому, астеническому, но не аутистическому или гиперстеническому типу. Эти изменения свидетельствуют о том, что за острым периодом (горячим процессом) последовал холодный, резидуальный (непсихотический) период болезни. Этот период с точки зрения прогноза не менее опасен, чем острый период болезни.Вышеуказанные острые психотические состояния либо не повторяются, либо повторяются стереотипно (изоморфный тип течения), либо, повторяясь, переходят друг в друга (полиморфный тип течения), что также является не менее патогномоничной особенностью резидуально-органических психозов вообще и изучаемого периода этих психозов, в частности. Экзоформный период болезни длится в среднем до 3 лет, и .если не наступает стабилизации болезненного процесса, то он сменяется эндоформным периодом резидуально-органических психозов.Эндоформный период болезни начинается картиной делириозного, онейроидного или сумеречного помрачений сознания, которые без периода ремиссии трансформируются в другие формы психотических нли>54



иепсихотических невротических состояний. Резидуально-органические психозы в эндоформном периоде болезни протекают в форме: аффективно-галлюцинаторных, аффективно-бредовых, аффективно-кататонических, аффективно-бредовых-онейроидных состояний с литическим или критическим окончанием болезни (эндоформный психотический inn течения). Особенность этой разновидности течения болезни заключается в том, что она, начинаясь с симптоматики экзоформного периода, сочетается с идеаторными, сенсорными (крайне редко и моторными) проявлениями синдрома психического автоматизма, различными псевдогаллюцинациями и бредовыми идеями воздействия, психосенсорными расстройствами, тактильными и обонятельными галлюцинациями, психопатоподобными (гебоидными, мореоподобными) нарушениями, астеническими расстройствами или явлениями обнумбиляции. После выхода из психотического состояния у больных отмечаются явления парциальной амнезии.Непсихотические формы эндоформных резидуально-органических нервно-психических расстройств протекают в форме: а) нарастающей астенизации и аутизации личности с развитием апатического состояния; б) патологического (психопато-подобного, парЕШОйялыного) развития личности; в) невротического развития личности с вовлечением в клиническую картину неврозоподобных и сексуальных расстройств со снижением трудоспособности больных. Эндоформный период длится в среднем 5—10 лет.В этот период болезни вышеуказанные психопатоподобные или неврозоподобные состояния или стабилизируются, не переходя в другие формы психотических состояний (нетрансформирующийся тип тече ния), или переходят в развернутые вышеуказанные психотические состояния. Отсутствие отчетливо выраженных явлений интеллектуально- мнестического снижения личности или выраженных неврологических признаков затрудняет точную и своевременную диагностику в эндоформный период болезни. Диагностические ошибки наиболее часто наблюдаются именно в этот период.С момента перехода из эндоформного в экзоформно-дементный период болезни органическая природа вышеуказанных эндоформных психозов становится бесспорной. В этот период (он длится до конца жизни больного) при отсутствии дополнительной патологии снижается память больных, резко сужается круг их интересов, но интеллектуально- мнестическое снижение не достигает степени выраженной деменции, скорее всего речь идет о парциальной деменции. На фоне интеллектуал ьно-мнестического снижения возникшие психотические приступы протекают в форме: а) помрачения сознания (экзогенного типа реакции); б) быстропротекающих аффективно-бредовых (депрессивно-параноидных, гипоманиакально-бредовых) неразвернутых приступов; последние тоже дебютируют помрачением сознания оглушенного, дели- рнозного, онейроидного или сумеречного типов.В экзоформном, эндоформном и экзоформно-дементном периодах заболевания у больных вне психотического состояния. нередко возникают и другие изменения невротического регистра, которые прояв55



ляются в форме сочетания неврозоподобных и сексуальных нарушений. Больные жалуются на психогенно спровоцированный и реактивно окрашенный страх (боязнь сойти с ума, умереть от инфаркта сердца или кровоизлияния мозга). Отмечаются также навязчивые представления, сомнения, опасения. Изредка наблюдаются приступообразно возникающие состояния общей прострации (бессилия, слабости), приступы головокружения, головных болей, взрывы злобы, гнева, различных парестетических, сенестопатических, дереализацнонных, депер- сонализационных, психосенсорных нарушений. Эти явления появляются постепенно и длятся 1—2 месяца или протекают пароксизмально (длятся от нескольких минут до нескольких часов и дней).Неврозоподобные явления, как правило, сочетаются с нарушениями сексуального характера, но последние иногда возникают и в изо- лированной форме. Чаще всего больные жалуются на импотенцию, преждевременную эякуляцию, ослабление либидо, склонность к мастурбации, изредка отмечаются явления коитофобии или затягивание процесса полового акта с задержкой эякуляции. В редких случаях отмечаются явления ночной и дневной полюцни. С наступлением по- вторного психотического состояния, как правило, сексуальные расстройства полностью исчезают и в дальнейшем либо не повторяются, либо повторяются в форме импотенции. Наблюдаются также случаи, когда сексуальные расстройства не исчезают и в период психотических состояний они, как правило, входят в структуру психотических приступов и подвергаются бредовой интерпретации.В период лечения нейролептическими средствами и ноотропами сексуальные расстройства либо полностью исчезают, либо наблюдается некоторое улучшение и в сексологическом статусе больных (явления импотенции и ослабление либидо возникают только при стрессовых ситуациях, явления задержки или преждевременной эякуляции возникают только при гриппозных состояниях, при переутомлении, при употреблении спиртных напитков, при аутохтонно возникающих субдепрессивных состояниях невротического характера).Вышеуказанные резидуально-органические психотические и невротические состояния возникают как при отсутствии, так и при наличии рассеянных неврологических симптомов, т. е. при наличии признаков органической патологии головного мозга. Эти неврологические нарушения чаще всего проявляются в форме вестибулярных расстройств, головокружений, неустойчивости в позе Ромберга, тремора пальцев рук, нарушения артикуляции, заикания, асимметрии носогубных складок, птоза, анизокории, слабости или отсутствия брюшных рефлексов, снижения или повышения сухожильных рефлексов, анизорефлексии, патологических рефлексов, ладонно-подбородочного рефлекса, нистагмы, расширения рефлексогенных зон, игры вазомоторов, гипергидроза, гемипарезов. При рентгенологических исследованиях головного мозга выявлялись явления гиперостоза, усиление сосудистого рисунка. При ЭЭГ исследовании чаще всего отмечались диффузные органические изменения головного мозга.
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Хотя вышеуказанные резидуально-органические психозы часто возникали при наличии признаков органического поражения головного мозга, но между ними не удавалось выявить непосредственной связи и параллелизма, психозы возникали и непосредственно после воздействия экзогенной вредности, и спустя много лет после воздействия патогенного агента. Не было прямого параллелизма и между выраженностью органического поражения головного мозга и степенью тяжести психотического приступа.Клиника резидуально-органических психозов нуждается в дальнейшем многоорбитном исследовании. Уточнение диагностических критериев резидуально-органических психозов важно не только для уточнения границ этих психозов, но и для установления органической природы ряда психозов эндоформного характера, часто ошибочно включающихся в рамки шизофрении или циклофрении.
Кафедра ;лэ1хиатрнн
Ереванского ГИУВ-а Поступила 2/IV 19Ց7 г.

Կ. Գ. ԴԱՆՒծԼՅԱՆ, Ա. Ա. ՀԱԿՈԲՅԱՆ, Դ. Մ. ՌՈԻՇԱՆՅԱՆ

ՄՆԱՑՈՐԴԱՅԻՆ ՕՐԳԱՆԱԿԱՆ ՆՅԱՐԴԱՀՈԳԵԿԱՆ ԽԱՆԳԱՐՈՒՄՆԵՐԻ 
ՍԻՆԴՐՈ ՄԵԼՈԴԻԱՅԻ ՀԱՐՑԻ ՇՈՒՐՋ

Ամփոփված են դլխոսԼեղփ օրգանական մնացորդային խանգարումների 
հետ կապված հոգեախտաբանական և նևրոտիկ վիճակների կլինիկական 
պա տկերներր, նրանց տարբերակիչ-ախտորոջիչ այն առանձնահատկու
թյունները, .որոնք հնարավորություն են տալիս տարբերելու գլխուղեղի օր
գանական ախտահարմամբ պայմանավորված հոգեկան և ներվային խան
գարումն եյլը արտաքնապես նման, բայց էնդոգեն բնույթի հոգեախաաբա- 
նական և նևրոտիկ խանգարումներից։ Առաջարկվում են բուժման և ռեա
բիլիտացիայի համապատասխան միջոցառումներ։ Հետազոտության ար
դյունքները ՛նպաստելու են նաև մի շարք բժշկա-իրավաբանական հարցերի 
ճիշտ և ժամանակին լուծմանը։

K.-O. DANIELIAN, A. A. HAKOPIAN, G. M. ROUSHANIAN

ON THE PROBLEM OF SYNDROMOLOGIC PECULIARITIES
IN RESIDUAL-ORGANIC AND NEUROPSYCHIC DISTURBANCES

The problems of syndromologic and differential diagnostic peculi- 
•aritles of residual-organic and neuropsychic disturbances of different etio
logy and In different periods of the pathologic process development are 

։elucldat ed.
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УДК 616.831—005.14-616.35] : 615.

Н. В. ГУЛЯЕВА, В. В. НИКОНОВ, В. Б. ЛЕБЕДИНЕЦ

КОМПЛЕКСНОЕ ЛЕЧЕНИЕ БОЛЬНЫХ С ИНСУЛЬТАМИ 
И ПОСТТРАВМАТИЧЕСКИМИ НЕВРОЗАМИ 

ВИТАМИНОМ «Е» И ДИМЕКСИДОМ

Обосновано применение природного антиоксиданта витамина I. в комплексе с 
днмекендом, улучшающим проникновение витамина Е в организм, для лечения забо
леваний. связанных с нарушениями мозгового кровообращения, в частности при ин
сультах н иосттравматпческнх неврозах. Показана более высокая эффективность при
менения этих препаратов по сравнению с общепрнятым лечением. Обсуждаются- 
преимущества использования, витамина Е в сравнении с синтетическими антиокси
дантами.

Известно, что значительная часть патологий мозга обуслозлена на
рушениями его кровоснабжения, приводящими к ишемии отделов моз
га. Степень и выраженность патологических нарушении зависит от то
го, какая именно область мозга ишемизирована и какова степень ло
кальной кислородной недостаточности. Острые нарушения кровообра
щения в мозге приводят к инсультам. Часто на базе посттравмати
ческих нарушений мозгового кровообращения развиваются невроти
ческие состояния [1,. 6]. Согласно гипотезе М. Г. Айрапетянца [1], 
ключевым звеном в патогенезе неврозов является создание условий для 
локальной гипоксии мозга.

В последние годы показано, что следствием ишемии (гипоксия) 
мозга является активация реакций свободнорадикального окисления, 
приводящая к усилению перекисного окисления липидов в мозге [10]. 
При этом, в первую очеред, «выгорают» мембранные фосфолипиды», 
богатые ненасыщенными жирными кислотами, з результате чего нару
шаются структура и функционирование мембран. Следствием таких 
изменений являются глубокие нарушения функции мозга.

В этих ситуациях патогенетически направленной терапией является 
применение антиоксидантов— препаратов, перехватывающих свобод? 
ные радикалы и тем самым тормозящих процессы перекисного окисле
ния. Наиболее эффективным из известных антиоксидантов является 
витамин Е (альфа-токоферол), обладающий высокой антиокислитель- 
ной активностью и способный встраиваться в биологические мембраны 
[4, 7]. Тем не менее применение а-токоферола в терапии заболеваний, 
связанных с активацией перекисного окисления липидов, малоэффек
тивно при использовании общепринятых путей • его введения (перо
рально, внутримышечно), поскольку значительная часть антиоксиданта 
не попадает к мишеням—мембранам. Таким образам, основной проб
лемой применения а-токоферола является вопрос «доставки» препарата 
к мембранам. Известно, что диметилсульфоксид (димексид) обладает- 
способностью улучшать проникновение в организм различных лекар
ственных препаратов даже при их накожной аппликации [8, 9].

В предварительных экспериментах на животных нами было пока
зано, что при введении витамина Е вместе с днмекендом проникновение 
витамина Е в организм значительно улучшается. Было также опреде-- 
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лево оптимальное молярное соотношение димексида и а-токоферола 
при их совместном введении.

Задача настоящей работы заключалась в выявлении эффективно
сти лечения больных с нарушениями кровоснабжения мозга комплек
сом витамин Е/димексид.

Больные с ишемическим инсультом (28 человек) получали вита
мин Е по 200 мг и 1 мл димексида в 100 мл жидкости перорально 1 раз 

в сутки. Дополнительно больные получали троксевазин по 500 мг 
внутривенно струйно. Лечение продолжалось 2 недели. Больные нахо
дились в остром периоде заболевания, у 18 из них инсульт был в бас
сейне среднемозговой артерии, а у 10 был связан с патологией верте
бробазилярной системы. Контрольная группа состояла из 30 больных, 
аналогичных по возрасту и фазе заболевания, получавших лечение по 
общепринятой схеме (эуфиллин, трентал, кавинтон, мочегонные и спаз
молитические средства).

Таблица I
Динамика состояния больных с посттравматическиии неврозами в процессе лечения 
витамином Е н димексидои а сравнении с общепринятым лечением

Общепринятое лечение, 
дни

Симптомы

Витамин Е+димексид, 
дни

1 4 8 14 1 4 8 14

Головная боль 
'Головокружение 
<Тошнота, рвота 
<Ни:тагм горизонтальный 
.Корнеальные рефлексы 
Нарушение конвергенции 

■в сторону ослабления 
'Сухожильные рефлексы 
га) ани зокория
б) шахматный тип рефлексов 
Эмоциональная лабильность 
(агрессивность, плаксивость, 
раздражительность, возбу
димость)

. Лабильность артериального 
давления

Примечание. (+)—симптомы выражены, (-1—)—симптомы выражены слабо и не 
>являются доминирующими; (—)—симптомы отсутствуют.

Под нашим наблюдением находились также 32 пациента с пост- 
травматнческнм неврозом (период после травмы 1 месяц—2 года), ко
торые получали ежедневно по 200 мг витамина Е и 1 мл димексида 
(так же, как больные с инсультами) без введения других лекарствен- 

.՝ных препаратов. Контрольная группа из 30 больных, аналогичная по 
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возрасту и срокам после травмы, получала общепринятое лечение- 
(антидепрессанты, нейролептики).

Таблица 2
Динамика состояния больных с ишемическими инсультами в процессе лечения вигами՛ 

ном Ё, днмексидом и троксевазином в сравнении с общепринятым лечением________

Симптомы

Витамин Е4-димексид+ 
троксевазнн, дни

Общепринятое лечение, 
дни

1 4 8 14 1

!

4 8
и

14--

Нарушение сознания
Обшемозговые симптомы

+ 4— — — 4- 4- 4—
՛;:

а) головная боль 4~ —• — — 4— 4~ — —
б) тошнота +֊ — — — 4֊֊ 4— — —
в)' рвота 4— — — — 4— 4— — —

Очаговый неврологический де
фект

■ а) окуломоторные нарушения
б) ларингофарингиальный 

синдром
в) двигательные нарушения

Вегетативные нарушения

+

+

1 
1 

!

4֊ 
! 

4-4֊

4— II II 4-
4-

4- 
4՜

4-
4—

4-
4- । Т 1

՜ Т*

*

4—

а) гипергидроз
б) лабильность артериально

го давления

+
4— 1 1 —

4—
4-

4— 4֊
+

4~
~Ւ

в) нарушения трофики (про
лежни, покраснение, мраморность 
кожи, гипостазы)
Эмоционально-воленая сфера

а) астения + 4 — — 4- + 4- -jk—
б) раздражительность 4- 4— — — 4- 4՜ 4- 4—

Примечание. Обозначения, как в табл. 1.

Данные динамики состояния больных с инсультами и. посттрав
матическими неврозами в зависимости от лечения представлены в 
табл. 1 и 2, откуда видно, что лечение витамином Е и димексндом по 
ряду показателей является более эффективным, чем общепринятыми 
вариантами. Следует также отметить, что в случае посттравматических 
неврозов отчетливо прослеживалась обратная зависимость эффекти
вности антиоксидантного и обычного лечения от сроков, прошедших 
после травмы.

У больных с инсультами, получавших витамин Е/димексид/ троксе- 
вазин, отсутствовали рецидивы, характерные для больных, получав
ших обычное лечение (7-, 10-е сутки).

Таким образом, разработан новый высокоэффективный метод ле
чения больных с нарушениями кровоснабжения мозга, основанный на 
принципе антиоксидантной терапии. Эта патогенетически- направлен
ная терапия позволяет повысить эффективность лечения, сократив его, 
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сроки и устранив возможные рецидивы. Важным аспектом лечения яв
ляете;: также то, что больному вводятся эндогенные, присутствующие 
в организме в нормальных условиях соединения—витамин Е [7] и ди- 
мекенд [9]. Это особенно важно в настоящее время, когда ощущается 
острая необходимость широкого применения антиоксидантов в клинике. 
В настоящее время синтезированы антиоксиданты с высокой антиокис- 
лительной активностью, в том числе экранированные фенолы [2], ок
сипиридины [3] и другие, проходящие клинические испытания, в част
ности, при ишемической болезни сердца [5]. Тем не менее антиокис- 
лительная активность синтетических антиоксидантов ниже таковой то
коферола. Важно также, что, встраиваясь в мембраны, витамин Е ока
зывает защитное действие именно в тех доменах, где наиболее сильно 
проявляется повреждающее действие перекисного окисления липидов.

Описанный метод лечения заболеваний, связанных с недостаточно
стью кровоснабжения мозга, направлен на восстановление последст
вий локальной ишемии мозга, однако он может быть использован для 
лечения и других заболеваний, патогенез которых включает ишемию 
органов или тканей.

Институт высшей нервной деятельности н 
нейрсфизиологииАН СССР Поступила 22. II. 1987 г.

Ն. Վ. ԳՈԻԷՏԱԵՎԱ, Վ. Վ. ՆԻԿՈՆՈՎ, Վ. Վ. ԼՒՒՒԴԻՆՆՅ

ԴԻՄԵՔՍԻԴՈՎ ԵՎ Е ՎԻՏԱՄԻՆՈՎ ՀԵՏՏՐԱՎՄԱՏԻԿ ՆԵՎՐՈԶՆԵՐՈՎ ԵՎ 
ԻՆՍՈԻԼՏՆԵՐՈՎ ՀԻՎԱՆԴՆԵՐԻ ԿՈՄՊԼԵՔՍԱՅԻՆ ԲՈՒԺՈՒՄԸ

Ո ւղեղա յին արյան շրջանառության խանգարումների հետ կապված, 
մասնավորապես ինսուլտների և հետտրավմատիկ նևրոզների բուժման ժա
մանակ հիմնավորված է Е վիտամինի' բնական հակաօքսիդանտի օգտագոր
ծումը դիմ եքսիդի հետ, որի դեպքում վիտամինի ներթափանցումը օրգա
նիզմ բարելավվում է։ Ցույց է տրված այս դեղամիջոցների բարձր արդյու
նավետ վությունը սովորաբար կիրառվող բուժման համեմատ/ոթյամբ։ -քննարկ
վում Е վիտամինի օգտագործման առավելությունը սինթետիկ հակաօքսի- 
դան տների հա մեմա տությամ բ։

N. V. GULYAEVA. V. V. NIKONOV, V. V. LEBEDINETS

COMPLEX TREATMENT OF PATIENTS WITH STROKE. AND 
POSTTRAUMAT1C NEUROSIS WITH VITAMIN E AND 

DIMETHYL SULFOXIDE
A complex use of vitamin E—an effective natural antioxidant with di

methyl sulfoxide (DMSO), a substance facilitating the penetration of various 
drugs, in the pathogenetic treatment of cerebrovascular disorders is vali
dated. Treatment of patients with posttraumatic neurosis with vitamin- E 
(200mg orally daily) and DMSO (100ml of 1% solution orally daily)՛ 
for 2 weeks and of stroke patients with the above mentioned drugs to
gether with troxevasin (500 mg daily 1. v.) is more effective than treat
ment with ordinary drugs. The advantages of antioxidant treatment ot 
cerebrovascular disorders are discussed.
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УДК 6(16.348—002.44 : 615.4

Э. Г. ГРИГОРЯН, Э. Б. ПАРСЯН, К- А. САРКИСЯН, 
Н. К. КАЗАРЯН, Д. С. МАЛЕРЯН

КОМПЛЕКСНОЕ ЛЕЧЕНИЕ БОЛЬНЫХ НЕСПЕЦИФИЧЕСКИМ 
ЯЗВЕННЫМ КОЛИТОМ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ 

УЛЬТРАЗВУКА
Показано, что комплексная терапия, включающая медикаменты, минеральную воду 

<Джермук» и ультразвук, оказывает благопоиятное влияние на клнннко-функциокаль- 
ное состояние больных неспецкфическим язвенным колитом.

Вопросы лечения неспецифического язвенного колита (НЯК) ДО 
настоящего времени изучены недостаточно. Антибактериальная и сте
роидная терапия, широко используемая при НЯК, приводит к появле
нию ряда побочных эффектов. Поэтому продолжается интенсивный 
поиск методов лечения данного заболевания [2]. Большой интерес 
представляет сочетанное применение при данном заболевании курорт
ных и физических факторов, имеющих широкий спектр действия и по
вышающих резистентность организма. Однако эти вопросы освещены 
в литературе недостаточно. Известны лишь единичные работы, указы
вающие на благоприятную динамику в клиническом течении больных 
НЯК под влиянием курортной терапии [1, 3, 4]. Сведений же об ис
пользовании физических факторов при лечении НЯК не имеется.

Учитывая вышеизложенное, представлялось целесообразным изу
чить эффективность ультразвука в комплексе с минеральной водой 
«Джермук» и патогенетически обоснованными препаратами на течение 
НЯК- Нами проведены клинико-лабораторные исследования с целью 
оценки воздействия указанного комплексного лечения на состояние ки
шечника. Изучались всасывательная функция тонкой кишки с помо
щью количественного определения жиров в кале (по методу Ван де 
Камера) и экскреция Д-ксилозы с мочой (по методу Butterworth в мо
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дификации Sammons). О состоянии электролитного обмена судили по определению натрия и калия в плазме, эритроцитах, моче, кишечном соке методом пламенной фотометрии. Проведены ректороманоскопия и колоноскопия, а также копрологическое и бактериологическое исследования кала.Больные получали: ультразвук, по проекции кишечника и на две рефлексогенные паравертебральные зоны Эю—Լշ в комплексе с внутренним приемом минеральной воды сДжермук» по общепринятой методике, витаминотерапией (инъекции витаминов С, группы В, фолиевая и никотиновая кислоты внутрь) и метилурацилом.С целью местного воздействия на слизистую оболочку кишечника назначались лекарственные микроклизмы (новокаин, риванол с минеральной водой «Джермук») в количестве 8—10. Лечение проводилось на фоне диеты № 4.Ультразвуковая терапия проводилась отечественным аппаратом УЗ-Т5 с площадью излучателя 4 ел2 в непрерывном режиме по лабильной методике. На область кишечника применялся ультразвук интенсивностью 0,4 вт/см2 с экспозицией 4—8 минут. При хорошей переносимости интенсивность доводилась до 0,6 вт/см2 с экспозицией 2 минуты. Ультразвук назначался ежедневно, курс лечения состоял из 15 процедур.Под наблюдением находилась ’ 40 больных в возрасте от 19 до 55 лет с левосторонним поражением толстой кишки и рецидивирующей формой заболевания. У большинства (22) отмечалась средняя актив-1 ность процесса, у 4—выраженная, у 12—минимальная и в 2 случаях—՛ ремиссйя՜заболевания. 'У всех больных проявлялись характерные клинические симптомы: ректальные кровотечения, понос или запор, слизь и гной в кале, боли в животе, общая слабость. У большинства больных отмечалась гипохромная анемия и ускоренная СОЭ. При объективном исследовании обнаруживалась пальпаторная болезненность по ходу толстой кишки разной интенсивности, более выраженная в области проктосигмоидаль-
Таблица 1 

Динамика клинических проявлений заболевания под влиянием комплексного лечения, 
включающего ультразвук

Симптомы

Д
о л

е 1
еп

ня

После ле ։ения

исчезли уменьши
лись

Гез 
пер е- 
мен

Боли по ходу кишечника 30 26(86,8%) 4(13,3%) —
Поносы 28 24(85,7%) 4(14,3%) —
Запоры
Патологические примеси в кале.-

19 18(94,7%) 1(5,3%) —

СЛИЗЬ 35 32(91/%) 3( 8,6%) —
кровь 30 26(86,6%) 4(13,4%h —
гной 20 20(100%) — —
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ного отдела. В результате проведенного лечения у больных отмечен положительный сдвиг в клиническом течении заболевания, проявляющийся в исчезновении болевого синдрома, нормализации стула, уменьшении или исчезновении в кале гноя, слизи, крови (табл. 1). У большинства больных установлено улучшение показателей крови (замедление СОЭ, повышение уровня гемоглобина). Наблюдались улучшение.аппетита и прибавка веса.
1.
1. Հ'

Динамика ректороманоскопнческнх данных под влиянием
Таблица 2 

лечения

Показатели

че
ни

я

После лечения
CJ

без пере
менՑ исчезли

уменьши
лись

Отечность слизистой 40 39(97,5%) 1(2,5%) —•

Зернистость 40 31(77,5%) 8(20 %) 1(2,5%)

Гиперемия 37 36(97,3%) 1(2,7%) —

Контактная кровоточивость 32 31(96,8%) 1(3,2%) —

Эрозии 25 18(72 %) 7(28 %) —
Язвы 4 4(100 %) — —
Слизь 25 22(86 %) 3(15 %) —
Гной 14 14(100 %) — —После комплексной терапии с ультразвуком заметно улучшилась опо- рожнительная функция кишечника: у подавляющего большинства больных исчезли или уменьшились патологические элементы в кале. При бактериологическом исследовании кала как до, так и после лечения существенных сдвигов не выявлено.По данным колоноскопии у 30 больных отмечались наличие зернистой слизистой, деформация сосудистого рисунка, повышенная кровоточивость, ранимость слизистой. У всех больных наблюдалось левостороннее поражение толстой кишки, у 20 из них—изолированное поражение ректосигмоидального отдела. При ректороманоскопическом исследовании у большинства больных констатированы отечность, гиперемия слизистой, отсутствие сосудистого рисунка, контактная кровоточивость, эрозии. В просвете кишечника обнаруживалась слизь, а у части больных—гной.В результате проведенного лечения (табл. 2) у всех больных отмечены исчезновение и уменьшение отечности и гиперемии слизистой толстой кишки, контактной кровоточивости, гноя и слизи. Таким образом, проведенное лечение способствует усилению регенеративных и уменьшению воспалительных процессов в слизистой толстой кишки.При исследовании всасывания углеводов в кишечнике по экскреции Д-ксилозы с мочой у большинства больных выявлено нарушение всасывательной функции. Под влиянием лечения констатировано статистически достоверное улучшению процесса всасывания углеводов в гонкой кишке (до лечения—0,46±0,02, после лечения—0,68±0,05, Р<0,0011, при норме 0,8—1,2 г). Установлено также некоторое улучше- 
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иис всасывания липидов по выделению жира в кале (сдвиг статистически недостоверный): до лечения—4,1±0,3, после лечения—3,8=0,27, Р>0,1 при норме 3,6 г.Исследование состояния электролитного обмена у больных НЯК выявило тенденцию к понижению содержания натрия и калия в различных биологических средах, за исключением калия в кишечном соке, уровень которого по сравнению с нормой статистически достоверно возрастал (25,7±2,65 при норме 9,5±0,51 мэк.в!л, Р<0,001). Под влиянием комплексного лечения констатирован сдвиг к нормализации в содержании электролитов. Закономерно возрастал уровень калия в плазме (от 3,31 ±0,3 до 4,8±0,2 мэкв/л, Р<0,05) и натрия в моче (от 173,7±12 до 205,2±9,4мэкв/л, Р<0,05). Несмотря на некоторое повышение содержания натрия в моче, последний не достигал нормы во всех средах, а уровень калия резко возрастал в кишечном соке, плазме крови и моче.В результате лечения со значительным улучшением и улучшением выписалось 34 (85%), с незначительным улучшением—6 (15%) больных.Результаты исследований показали, что применение ультразвука в комплексе с минеральной водой «Джермук» и медикаментами (исключая антибиотики, сульфаниламиды, кортикостероиды) оказывает благоприятное воздействие на клинико-функциональное состояние больных с НЯК.Изучение отдаленных результатов лечения, прослеженных нами у 30 больных, подтвердило эффективность применяемой методики.Оценка терапевтического действия устанавливалась по длительности ремиссии. При проверке результатов спустя 6 месяцев после лечения оказалось, что положительный результат сохранился у 16 (53%) больных, а через 12 месяцев ремиссия отмечена у 9 (30%) больных. При изучении причин возникновения рецидивов была выявлена их зависимость от нарушения диеты, инфекций, эмоциональных травм.Приведенные данные свидетельствуют о том, что физические и курортные факторы с большим успехом могут быть использованы в комплексном лечении больных неспецифическим язвенным колитом.При данном заболевании следует широко использовать ультразвук как мощный противовоспалительный и стимулирующий репарацию слизистой физиотерапевтический агент. Заметным положительным действием обладает и минеральная вода «Джермук», оказывающая многогранное влияние на обменные процессы организма. Витамины и метилурацил повышают репаративную способность слизистой кишечника.Результаты проведенных исследований показали, что применение физических факторов, в частности ультразвука, в лечения НЯК позволяет резко снизить и в большинстве случаев исключить назначение кортикостероидов, сульфаниламидов и тем самым избежать ряда побочных явлений.
65
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Таким образом, разработан эффективный метод реабилитации больных НЯК, повышающий компенсаторные возможности толстой кишки с удлинением периода ремиссии болезни и уменьшением процента осложнений.
НИИ курортологии
и физиотерапии М3 АрмССР Поступила 23/111 1987 г.

Է. Գ. ԳՐԻԳՈՐՅԱՆ, Ь Р. ♦ԱՐՍՅԱՆ, Կ. Ա. ՍԱՐԳՍՅԱՆ, Ն. Կ. ՂԱԶԱՐՅԱՆ,. Դ. Ս. Ս՜ԱԼԵՐՅԱՆ.
ՖԻԶԻԿԱԿԱՆ ԳՈՐԾՈՆԸ ՈԶ ՐՆՈՐՈՇ ԽՈՑԱՅԻՆ ԿՈԼԻՏՈՎ ՀԻՎԱՆԴՆԵՐԻ 

ՀԱՄԱԼԻՐ ՐՈԻԺՄԱՆ ԺԱՄԱՆԱԿ

Մինչև այժմ ֆիզիկական գործոնը չի կիրառվել ոչ բնորոշ խոցային կո֊ 
լիտով հիվանդների բուժման ժամանակ։ Վերը նշված հիվանդութ յունը բու֊ 
ժելիս մենք վեր ենք լուծել այն համալիր թերապիայի արդյունավետությունը, 
որն ընդգրկում է դեղամիջոցներ (մ եթ իլուրացիլ, վիտամիններ), «Ջերմուկս- 
հանքային ջուր և ֆիզիկական հզոր գործոն' ուլտրաձայն։ Կատարված բու
ժումը բարենպաստ ազդեցություն է ունենում հիվանդության կլինիկական 
ընթացքի և աղիքների ֆունկցիոնալ-մ ո րֆոլոգիական վիճակի վրա։ Առող
ջական վիճակի .նշանակալի բարելավումով և բարելավումով են դուրս գրվել 
հիվանդների 85%, առանց զգալի բարելավման' 15%։ Ստացվել են բավա
կանին հոլսադրող ոչ անմիջական արդյունքներ։

Ֆիզիւկական-կոլրորտային գործոնները կարող են լայն կիրառություն, 
գտնել ոչ բնորոշ խոցային կոլիտի բուժման ժամանակ։

Е. 0. GRIGORIAN, E. В. PARSIAN, К. A. SARKISSIAN, 
N. К. GHAZARIAN, D. S. MALERIANTHE COMPLEX TREATMENT OF PATIENTS WITH NONSPECIFIC ULCERATIVE COLITIS WITH APPLICATION OF ULTRASOUNDThe effectivlty of the complex therapy, including preparations^ ,Djennouk“ mineral water and ultrasound, in the treatment of nonspe- cific ulcerative colitis is analized.It is revealed that this treatment has a positive effect on the clinical course of the disease and functional morphologic state of the intestine..
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ВЗАИМОСВЯЗЬ МЕЖДУ УРОВНЕМ СЫВОРОТОЧНЫХ 
ИММУНОГЛОБУЛИНОВ И РЯДОМ клинических 
ПАРАМЕТРОВ У БОЛЬНЫХ НЕСПЕЦИФИЧЕСКИМ

ЯЗВЕННЫМ колитом
Установлена взаимосвязь между концентрацией IgA и возрастом обследуемого, 

протяженностью воспалительного процесса, длительностью заболевания, характером 
течения болезни, наличием дисбактериоза. Выявлено, что применимое в клинике тра
диционное лечекке не влияет на содержание IgG и М и нормализует IgA.

Неспецифический язвенный колит (НЯК)—заболевание с выражен
ными нарушениями как клеточного, так и гуморального звеньев имму
нитета [1,—5,7]. В связи с этим иммунологические исследования при 
НЯК представляют значительный интерес.

В настоящей работе изучалась взаимозависимость концентрации 
'Сывороточных иммуноглобулинов (1g) классов G, А, М и некоторых 
клинических параметров у больных НЯК.

Уровень 1g различных классов определяли у 50 больных, из коих 
у 24—в динамике заболевания. В качестве контроля обследовано 128 
практически здоровых доноров того же возраста.

Мы изучали взаимосвязь между концентрацией сывороточных IgG, 
А, М н возрастом больного, степенью активности болезни, протяжен
ностью воспалительного процесса, длительностью заболевания, нали
чием дисбактериоза и сопутствующих заболеваний, характером течения 
болезни, эффективностью лечения. Содержание IgG, А, М в сыворотке 
крови определяли по Mancini и соавт. [6] с использованием моноспеци- 
фическнх сывороток Института эпидемиологии и микробиологии г. Горь
кого. Статистическую обработку данных проводили методом вариа
ционной статистики.

Для изучения возрастных различий здоровые и больные были раз
делены на две группы. Первую группу составили лица 19—35 лет, вто
рую 36—60.лет. У больных НЯК в обеих возрастных группах особых 
изменений в уровне IgG и М не обнаружено. Концентрация IgA в пер
вой возрастной группе оказалась значительно выше по сравнению с 
'контролем, а во второй не отличалась от контрольных данных (табл. 1).

Содержание сывороточных иммуноглобулинов (мг1мл) у здоровых н больных 
в возрастном аспекте

Таблица 1

Во
зр

ас
т о

б
сл

ед
ов

ан
.

ле
т

IgG IgA IgM

здоровые больные здоровые больные здоровые больные

>19—67 9,59+0,78 10,11+1.29 2,55+0,12 2,74+0,13 0,99+0,05 1.04+0,08
19-35 10,84+1,11 9,74+0,97 2 09+0,13 2,7*+0,23 1,09+0,07 1,14+0,1
36-60 8,67+1,18 10,48+1,91 2,52+0,22 2,78±0,2 0,96+0,09 0,93+0,12

Прии1ечание. х—статистически достоверная разница с к(энтролеи (Р<0,02).
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Концентрация сывороточных иммуноглобулинов (мг/мл) и некоторые клинические па раметры у больных НЯК
Таблица 2
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А 2,83+ 
0,19

2,73+
0,23՜

3,07+ 
0,25

2,78+
0,58

2,42+ 
0,17

2.74+ 
0,24

2,52+ 
0,29

2,74+ 
0,47

3,36+ 
0,62

3,0+ 
0,18

2,28+ 
0,29

2,62+ 
0,33

2,76+ 
0,2

2.96+
0,21՜

2,61± 
0.2

G 10,95+
1,83

7,81+ 
0,56

10,88+
2,32՜

11,74+
3,58

8,71 + 
0,97

8,79+
1.24

11,5+
2,96

10.36+
1.67

8,28+
2,08

10,92+ 
0,94

10,24+
2,79

11,74+
2,82

9, 4+ 
0,8

13,47+
2,31՜

8,19+ 
0,68

М 0,95+ 
0,08

0,98+ 
0,08

1,19+ 
0,14

0,85+ 
0.07

0,91+ 
0,08

0,94+ 
0,12

1,04+ 
0.1

1,13+
0,19

1,15+
0,35՜

1,08+ 
0,1

1,06+ 
0,13

1,03± 
0,14

1,13± 
0,12

1,04+ 
0,08

1.09+ 
0,09



Как видно из табл. I, заметных различий в среднем уровне сыво
роточных 1g всех трех классов у здоровых и больных не наблюдалось.

Зависимость уровня сывороточных 1g от исследуемых клинических 
параметров представлена в табл. 2. Показано, что уровень сывороточ
ных Jg не зависит от степени активности болезни. Для выявления взаи
мозависимости содержания сывороточных 1g и протяженности воспа
лительного процесса больные были сгруппированы следующим обра
зом: больные с тотальным, с левосторонним поражением толстой киш
ки и с проктосигмоидитом. Результаты исследований показали, что кон
центрация всех трех классов 1g при тотальном и левостороннем пора
жении толстой кишки не изменяется. У больных с проктосигмоидитом 
уровень IgG и М находится в пределах нормы, a IgA существенно вы
ше нормы (t=l,92) и содержания его у больных с тотальным пораже
нием толстой кишки (Р<0,05).

При исследовании влияния длительности заболевания на уровень 
Ig не выявлено вариабельности в концентрации IgG и М; концентра
ция IgA при длительности заболевания до 10 лет существенно не из
меняется, а при длительности более 10 лет значительно возрастает. Эти 
различия статистически недостоверны между исследуемыми группами, 
и достоверны в сравнении с контролем (Р<0,05).

Нами выявлено статистически значимое различие в содержании 
IgA в зависимости от наличия или отсутствия дисбактериоза у боль
ных НЯК (Р<0,05). Межгрупповых колебаний в количестве IgG и М 
не обнаружено. Установлено также, что сопутствующие заболевания не 
влияют, на уровень всех трех классов Ig.

При выяснении вопроса, как изменяется содержание Ig при НЯК 
в зависимости от характера течения заболевания, установлены более 
высокие величины IgA и G при непрерывном течении по сравнению 
с рецидивирующим, причем эти различия оказались статистически не
достоверными для IgA и достоверными для IgG (Р<0,05). В количест
ве IgM в обеих группах различий нет.

Таблица 3 
Концентрация иммуноглобулинов в сыворотке крови у больных НЯК в динамике за 

болевания в зависимости от характера лечения

Группа обследован. Период об
следования

Концентрация иммуноглоб. (жг/ж.1)

G А М

Больные, леченные до лечения 10,74±1,91 2,82+0,19 1,03+0.12
общепринятой тера- в проц. леч. 12,28+1.55 2,59+0,37 1,17+0,13
пней после леч. 11,21+2,01 2,37+0,23 1,28+0,19
Больные, леченные 
общепринятой тера
пией в сочетании с

до лечения 12,76+1,у7 2,85+0,32 1,15+0,15

гормонами после леч. 9,67+1,33 2.5 ±0,4 1,17+0,25

У 24 больных мы изучали содержание Ig классов G, А, М в дина
мике заболевания в зависимости от характера лечения (табл. 3). Ре
зультаты наших наблюдений показали, что проводимое больным НЯК 
общепринятое лечение не оказывало существенного влияния на уровень
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средних величин IgG и М. Содержание IgA до лечения было несколько 
выше нормы, а затем в процессе лечения снижалось. В группе лиц, ле
ченных общепринятой терапией в сочетании с гормонами, при оценке 
эффективности проводимой терапии оказалось, что концентрация IgG 
и А до лечения была несколько выше, чем у здоровых. После лечения 
отмечалась нормализация этих показателей.

Таким образом, у больных, страдающих НЯК, выявлена взаимо
связь между концентрацией сывороточного IgA и возрастом обследуе
мого, протяженностью воспалительного процесса, длительностью за
болевания, характером течения болезни, наличием дисбактериоза. При 
этом взаимозависимости между изученными клиническими параметра
ми и содержанием IgM и G не обнаружено. Исключение составляет 
зависимость уровня IgG от характера течения болезни. Традиционно 
применяемое лечение, не влияя на содержание IgG и М, нормализует 
уровень IgA.
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Ուսումնասիրված է շիճուկային իմունոգլոբուլինների քանակը և վերջինիս 
ոլ մի շարք կլինիկական ցոլցանիշների փոխազդեցությունը ոչ սպեցիֆիկ խո
ցային կոլիտով հիվանդների մոտ։

Հայտնաբերված է IgA-ի կոնցետրացիայի և հիվանդի տարիքի, բոր
բոքային պրոցեսի ընդգրկման, հիվանդության տևողության, հիվանդության 
ընթացքի բնույթի, դիսրակտերիոզի առկայության միջև եղած փոխադարձ 
կապը։

Պարզվել է, որ կլինիկայում ընդունված տրադիցիոն բուժումը չի փո
փոխում IgG ZJgM իմունոգլոբուլինների քանակը, իսկ IgA-Д քանակը հաս- 
ցընոլմ է նորմային։

L. A. KTSOYAN, 0. Տ. KAROANIAN, Տ. Տ. ABRAHAMIAN, Լ. A. DANIELIAN

THE STUDY OF INTERRELATION BETWEEN THE SERUM 
IMMUNOGLOBULINS AND A NUMBER OF CLINICAL

INDICES OF PATIENTS WITH NONSPECIFIC ULCERATIVE
COLITIS

The content of the serum Immunoglobulins and their Interaction 
with some clinical characteristics is studied In patients with nonspecific 
ulcerative colitis. The interrelation between the concentration of serum 
IgA and the age of the patient, duration of the Inflammatory process, 
the character of the course of the disease, presense of disbacterious Is 
established.

It is revealed that the treatment, traditionally carried out in the cli
nics has no effect on the content of IgG and IgM, but normalizes the 
level of IgA.
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л. м. мхитарян

ПОКАЗАТЕЛИ ЦИТОЛИЗА У БОЛЬНЫХ ОСТРЫМ ВИРУСНЫМ 
ГЕПАТИТОМ «В» ПОД ВЛИЯНИЕМ ЛЕЧЕНИЯ ЭССЕНЦИАЛЕ

В рандомизированных группах больных острым вирусным гепатитом В (ТВ) изу
чали клинические и биохимические показатели, отражающие выраженность цитолиза. 
Показано отсутствие эффекта препарата на сроки исчезновения интоксикации, желту
хи гиперферментемии и нормализацию уровня липопероксидацни, что указывает на 
нецелесообразность включения эссенциале в комплексное лечение больных острым ГВ.

Усовершенствование методов апробации лекарственных средств 
при вирусном гепатите (ВГ) [9] позволяет переоценить степень эффек
тивности многих препаратов. Отсутствие этиотропной терапии ВГ и 
чрезмерное увлечение препаратами с сомнительной эффективностью 
патогенетического действия делают очевидной актуальность объектив
ной оценки некоторых из них.

Назначение мембраностабилизирующих средств при остром гепа
тите В (ГВ) обосновано ведущей ролью нарушения проницаемости кле 
точных и субклеточных мембран в развитии гепатоцеллюлярного по
вреждения [1]. К веществам с мембраностабилизирующим свойством 
относят и включенные в состав эссенциале полиненасыщенные фосфа- 
тидилхолины (ФХ).

Противоречивость оценки разными авторами лечебного эффекта 
эссенциале при ВГ [2—4, 8, 12, 16], а также точек приложения дейст
вия этого препарата в острой фазе болезни обусловлены, на наш 
взгляд, допущенными в ходе исследований методическими погрешно
стями: отсутствием адекватного контроля и дифференцированной оцен
ки- при гепатитах А и В.

Цель настоящей работы—изучение влияния эссенциале на показа
тели цитолиза у больных острым ГВ в условиях строго рандомизиро
ванных исследований.

Под наблюдением находилось 90 больных острым ГВ средней тя
жести в возрасте от 18 до 54 лет (мужчин—41, женщин—49). Диагноз 
ГВ ставили на основании общепринятых клинико-эпидемиологических 
критериев с выделением из крови HBs-антигена (методом ВИЭФ).
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Группы больных были сформированы с использованием алфавит
ного разграничительного признака, что обусловило их полную сопо
ставимость по всем основным исходным показателям. Лечение боль
ных опытной группы (44) отличалось от лечения в контрольной (46) 
дополнительным назначением эссенциале в течение 14 дней (в первые 
7 дней по 10 мл и по 2 капсулы 3 раза в день, последующие 7 дней— 
по 2 капсулы 3 раза в день). Во всех случаях лечение было начато на 
первой неделе желтушного периода.

В сравниваемых группах изучали продолжительность клинических 
проявлений заболевания, содержание билирубина и его фракций, ряд 
биохимических показателей цитолиза, зарекомендовавших себя высо
коинформативными: активность аланинаминотрансаминазы—АлАТ 
[13], сорбнтдегидрогеназы—СДГ [6], катепсина Д—КатД [10], супер- 
оксиддисмутазы—СОД [11], а также содержание в сыворотке крови и 
эритроцитах вторичного продукта липопероксидации—малонового 
днальдегида—МДА [14]. За норму вышеперечисленных биохимических 
показателей приняты средние результаты исследования 40 практически 
здоровых лиц (таблица).

Наблюдения показали, что продолжительность симптомов интокси
кации (общая слабость, понижение аппетита, тошнота, рвота), а также 
сроки сокращения увеличенной в размерах печени в контрольной и 
опытной группах больных существенно не отличались. Не было выявле
но достоверных различий и в показателях билирубинового обмена, что 
подтверждалось при сопоставлении в одинаковые сроки от начала ле
чения числа больных с нормализовавшимся уровнем билирубинемии. 
Так, через 3 недели от начала лечения удельный вес таких больных в 
группах, леченных с применением и без применения эссенциале, соста
вил соответственно 52,2±7,4 и 56,8% 7,5% (Р>0,05), через 4 недели— 
69,6±6,8 и 72,7±6,7% (Р>0,05).

Как следует из таблицы, у получавших эссенциале не было обна
ружено тенденции к заметному ускорению по сравнению с контролем 
динамики нормализации показателей активности ферментов различной 
внутриклеточной локализации и органоспецифичности. Закономерно, 
что при сопоставлении числа больных с нормализовавшимися показа
телями активности ферментов и содержания МДА в аналогичные сроки 
от начала лечения в обеих группах также не было выявлено достовер
ных различий. Так, через 3 недели от начала лечения активность 
АлАТ нормализовалась в контрольной группе у 23,9±6,3% больных, в 
группе больных, леченных эссенциале,—у 20,5±6,1%, СДГ—соответст
венно у 50,0±7,4 и 54,5±8,2%, КатД—у 6,8±3,7 и 9,1 ±4,3%, СОД—у 
4,3±3,0 и 6,8±3,8% больных (во всех случаях Р>0,05).

Полученные данные отрицают заметное влияние эссенциале 
на проницаемость клеточных и субклеточных мембран. Под
тверждением тому служит одинаковый уровень процессов липоперок
сидации в сравниваемых группах больных, оцененный по содержанию
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Таблица
Содержание билирубина и показатели цитолиза у больных острым ГВ, леченных с применением и без применения эссенцнале (Х±т)

Показатели Норма

Сроки исследования и группы больных
до лечения через 1 неделю через 2 недели через 3 недели

контроль ОПЫТ контроль опыт контроль опыт контроль ОПЫТ

Билирубин общий, мкмоль/л 15,92+0,94 143.8+7,2 148,5+8.9 110,9+7,6 107,4+8,9 61.6+7,9 54,5+10,2 40,4±4.8 42.7+8,3
Билирубин связан., мк.иоль/л 14,36+0,69 82,1+6,4 86.3+6,2 60,1+4,9 56,8+6,5 28,7+5,5 25,4+6,7 21.2+3,6 17,814.9
АлАТ, мкмоль/л 0,62±0,03 2,02+0,09 1,95+0,09 1,60+0,09 1,52±0,09 1,27+0,09 1,14+0,09 1,15+0,06 1,02+0,10
СДГ, ммоль/л 0.02+0,01 0,38+0,04 0,40+0,04 0,21+0,02 0,23+0,05 0,13+0,01 0,11+0,02 0,09+0.01 0,07+0,02
КатД. мкг-( 22.4+3,36 95,48+4.63 99,54+4.42 90,31+5,01 84,16+5,68 74,05+4,59 68,76+4,92 61,52+4,18 55.02+6,82
СОД в плазме, е. а. 4,35+0,50 28,02+1,57 27,35+1,62 25,48+1,26 26.32+1,47 24,03+1,54 23,38+1,58 19,95+1,33 21,04+1.41
СОД в эритроцитах, е. а. 169,7+5,38 231,8+8,56 238,2+8,33 222,4+7,08 222,3+7,00 216,4+6.11 210,5+7,02 203,4+8,35 196,3+5,98
МДА в сыворотке, нмоль/мл 3,88+0,17 15,69+0,91 16,09+1,03 10,75+0,78 И ,89±1,30 8,67+0,96 8,92+0,98 6,35+0,89 9,09+1,02
MJLk в эритроцит., нмоль/мл 130,7+2,40 177,8+4,5 172,4+3,1 169,5+3,02 171,5+4,02 161,0+3,05 166,0+3,07 160,3+3,44 155,4+3,82

Примечание. Во всех случаях Р>0,05.
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МДА в сыворотке крови и эритроцитах, а также активности ключево
го фермента антирадикальной-защиты—СОД.

Можно допустить, что причиной отсутствия терапевтического дей
ствия активных ФХ при остром ГВ является высокий уровень эндоген
ных фосфолипаз [5]. В пользу такого предположения свидетельствует 
значительное повышение содержания в крови лизо-ФХ при введении 
эссенциале [7].

Таким образом, проведенные исследования свидетельствуют об 
отсутствии как общеклинического эффекта эссенциале при остром ГВ, 
так и сколько-либо заметного его влияния на содержание билирубина 
и показатели цитолиза. Наши данные, а также результаты изучения 
влияния эссенциале на ряд иммунологических показателей [15] ука
зывают на нецелесообразность назначения эссенциале больным в ост
рой фазе ГВ.
Ростовский медицинский
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Վիրուսային Բ հեպատիտով 90 հիվանդների մոտ հետազոտվել է էս֊ 
սենցիալեի ազդեցությունը ինտոքսիկացիայի երկարատևության, բիլիրոլ- 
բինի, մանլոնյան դիալդեհիդի քանակի և ցիտոլիտիկ ֆերմենտների ակտի-\ 
վոլթյան վրաւ Կլինիկական և կենսաքիմիական արդյունքի բացակայությունը 
ցույց է տալիս որ էսսենցիալեի օգտագործումը հիվանդության սուր շրջանում 
նպատակահարմար շէլ

L. M. MKHITAR1AN

CYTOLYSIS INDICES IN PATIENTS WITH ACUTE VIRAL 
HEPATITIS В UNDER THE INFLUENCE OF THE 

TREATMENT WITH ESSENTIALE
On 90 patients with hepatitis В the influence of essentiale upon the. 

intoxication duration, bilirubin and[ manionic dialdehyde content and the 
activity of cytolytic ferments has been investigated.

The absence of the clinical and biochemical effects testifies to the 
inexpediency of the application of essentlale in the acute phase of the disease.
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A. M. ОРДЯН

ИЗМЕНЕНИЯ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ТРОМБОЭЛАСТОГРАММЫ 
И КОАГУЛОГРАММЫ ПРИ РАЗЛИЧНЫХ СТАДИЯХ

РАЗВИТИЯ АМИЛОИДОЗА У БОЛЬНЫХ 
ПЕРИОДИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ

При изучении показателей тромбоэластограммы и коагулограммы у больных пе
риодической болезнью, осложненной амилоидозом, выявлены гипокоагуляционные 
сдвиги, которые закономерно углубляются в динамике развития амилоидоза.

Проблема изучения периодической болезни (ПБ) имеет большое 
значение, поскольку вопросы этиологии, патогенеза, клиники, диагно
стики и лечения этой патологии остаются пока не разрешенными. Осо
бенно актуальным является изучение амилоидоза, развитие которога 
омрачает исход доброкачественного течения заболевания [2]. Известно, 
что при развитии амилоидоза у больных ПБ в первую очередь пора
жаются почки, которые, играя исключительно важную роль в сохране
нии гомеостазиса, принимают участие и в регуляции его частного зве
на—свертывающей системы крови и фибринолиза [5, 6, 8]. В связи с 
этим изучение свертываемости крови у больных ПБ в зависимости от 
стадии развития амилоидоза, установление причин и характера сосу
дистых осложнений с целью внесения корректив в лечебную тактику 
этих больных являются актуальной задачей.

Вопросу изучения состояния гемостаза у больных ПБ, особенно 
при развитии амилоидоза, посвящены лишь единичные работы. Одна
ко приведенные в них данные довольно противоречивы. Некоторые ав
торы [4] предполагают у больных ПБ наличие тромбогеморрагическо
го синдрома, другие [3] отмечают тенденцию к гиперкоагуляции, а 
при присоединении амилоидоза—признаки гипокоагуляции, в то вре
мя как некоторые исследователи [1] отмечают лишь геморрагические 
осложнения. Кроме того, в этих работах не изучены изменения свер
тываемости крови у больных ПБ в зависимости от стадии развития 
амилоидоза. К тому же известно, что изучение свертываемости крови 
с помощью биохимических методов, использованных авторами, не 
всегда дает полное представление о состоянии этого сложного про
цесса.
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В последние годы широкое распространение получил тромбоэлас
тографический метод исследования коагулирующей способности крови, 
дающий возможность регистрировать весь процесс свертывания крови 
и имеющий ряд преимуществ перед биохимическими методами исследо
вания: постоянство условий, объективность исследования и возмож
ность графического изображения процесса свертывания [7]. В связи с 
этим весьма информативным становится комплексное использование 
тромбоэластографического и некоторых биохимических методов иссле
дования свертываемости крови, дающее наиболее полное представле
ние о состоянии гемокоагуляции.

Целью настоящей работы является изучение изменений сверты
вающих свойств крови по данным тромбоэластограммы (ТЭГ) и коагу
лограммы у больных ПБ по стадиям развития амилоидоза.

На ТЭГ определялись следующие показатели: R—время реакции 
(отражает скорость образования тромбопластина); К—скорость свер
тывания крови (в этот период образовавшийся тромбин переводит фи
бриноген в фибрин); R+K—неспецифическая константа коагуляции 
(выражает общую длительность свертывания крови, наблюдаемую ви
зуально); R/K—тромбоэластографическая константа использования 
протромбина (выражает отношение скорости генерации тромбопласти
на к количеству образованного тромбина); է—константа специфическо
го свертывания крови (соответствует периоду от конца свертывания 
крови до начала ретракции кровяного сгустка); МА—максимальная 
динамическая константа (сгусток достигает максимального объема, 
плотности и эластичности). Кроме того, определялись следующие пока
затели коагулограммы: фибриноген и время рекальцификации плазмы 
по Рутбергу, протромбиновый индекс по Квику, толерантность плазмы 
к гепарину по Зиггу.

Под нашим наблюдением находились 70 больных ПБ с амилоидо
зом, из них с 1 стадией амилоидоза—26 больных, со II стадией—32, 
с III стадией—12. Мужчин было 44, женщин—26. Было обследовано 
также 25 больных ПБ без признаков амилоидоза и 15 практически здо
ровых людей—доноров.

Полученные данные обработаны методом вариационной статистики 
с определением достоверности результатов исследования по критерию 
Стьюдента. Результаты считались статистически достоверными при 
р<0,05.

Результаты изучения ТЭГ приведены в табл. 1. Как видно из таб
лицы, показатель R у больных ПБ без амилоидоза по сравнению с до
норами не изменяется. С развитием амилоидоза у больных с I стадией 
по сравнению с больными ПБ без амилоидоза, у больных со II стадией 
по сравнению с I и у больных с III стадией по сравнению со II стадией 
наблюдается статистически недостоверная тенденция к увеличению 
этого показателя.

Показатель К у больных ПБ без амилоидоза по сравнению с до
норами достоверно не изменяется. Статистически достоверное его уве
личение отмечается у больных с I стадией амилоидоза по сравнению с 
больными ПБ без амилоидоза, а также у больных со II стадией по
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сравнению с I и у больных с III стадией по сравнению со II стадией 
амилоидоза.

Достоверных отличий в величине показателя R+K у больных ПБ 
без амилоидоза по сравнению с донорами не отмечается. Достоверное 
увеличение этого показателя наблюдается у больных с I стадией ами
лоидоза по сравнению с больными ПБ без амилоидоза, у больных со 
II стадией по сравнению с I, у больных с III стадией но сравнению со 
II стадией.

Таблица 1
Г руппа

Показатель

Доноры ПБ
Амилоидоз

1 ст. П ст. III ст.

К, мм 31,2+1,0 33.5+1,0
P>U, 1

36,8+2.5 
Р>0.1

39.0+4,1 
Р>0.1

43,6+6.8 
P>U.l

К, мм 18,0+1,0 20.5+2,7 
Р> 0,1

3? .8+3.2 
Р<«),01

39,3±1.4 
Р<0,05

46,0+3.1 
Р<0,05

R-f-К, мм 49,2+1,0 54.0+3,5 
Р>0,1

69.6+4.7 
Р<0,01

78,3+2,9 
Р<о,05

89.6+4.3
Р<О,05

R/K 1,9+0,1 1,6+0,14 
Р=0,1

1.1+0,1 
Р-,0,01

0,99+0.1 
Р>0,1

0.95+0,16 
Р>1Г,1

է, мм 37,3+1,0 39.2+0,8 
Р>0,1

44,7+2.5 
Р<«»,о2

49,4+1.5 
Р<0,05

53.8±2.5 
Р<0,05

МА, мм 41,8+1,0 38,2+2,0 
Р>0,1

20.7+3,1 
Р<0.02

23,3+1 0
Р<0,05

18,7+2,1 
Р<0.05

Примечание. Здесь и в табл. 2 Р—достоверность различий с предшествующей 
группой.

У больных ПБ без амилоидоза по сравнению с донорами показа
тель R/K достоверно не меняется. С развитием I стадии амилоидоза 
наблюдается достоверное его уменьшение по сравнению с больными 
ПБ без амилоидоза. У больных со II стадией по сравнению с I иу 
больных с III стадией по сравнению со II наблюдается лишь статисти
чески недостоверная тенденция к уменьшению этого показателя.

Изменений в величине показателя է у больных ПБ без амилоидоза 
по сравнению с донорами не отмечается, тогда как с развитием ами
лоидоза наблюдается статистически достоверное его увеличение у боль
ных с I стадией по сравнению с донорами, у больных со II стадией по 
сравнению с I и у больных с III по сравнению со II стадией.

Величина.показателя МА у больных ПБ без амилоидоза по срав
нению с донорами не меняется. Достоверное ее уменьшение наблюда
ется у больных с I стадией амилоидоза по сравнению с больными ПБ 
без амилоидоза, а также у больных со II стадией по сравнению с I и 
у больных с III стадией по сравнению со II стадией.

Таким образом, на ТЭГ у больных ПБ без амилоидоза статисти
чески достоверные изменения отсутствуют. С развитием амилоидоза 
наблюдаются определенные изменения, свидетельствующие о по
нижении свертываемости крови. Эти изменения касаются всех фаз 
свертываемости крови. Так, у больных ПБ с I стадией амилоидоза по
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сравнению с больными ПБ без амилоидоза достоверно увеличиваются՛ 
показатели К, R+K, է, уменьшаются R/K и МА, в то время как R име
ет лишь тенденцию к увеличению. У больных ПБ со II и։III стадиями 
амилоидоза показатели К, R + K, է увеличиваются, МА укорачивается, 
a R и R/K достоверно не изменяются.

Результаты изучения коагулограммы представлены в табл. 2. Со
гласно этим данным, содержание фибриногена достоверно увеличи
вается у больных ПБ без амилоидоза по сравнению с донорами, у 
больных ПБ с I стадией амилоидоза по сравнению с больными ПБ без 
амилоидоза и у больных со II стадией по сравнению с I стадией. В III 
стадии амилоидоза содержание фибриногена несколько понижается по 
сравнению со II стадией (статистически недостоверно), но все же оста
ется более высоким, чем в I стадии.

Достоверных изменений протромбинового индекса у больных ПБ 
без амилоидоза по сравнению с донорами, а также у больных с I ста
дией амилоидоза по сравнению с больными ПБ без амилоидоза, у боль
ных со II стадией амилоидоза по сравнению с I и у больных с III ста
дией по сравнению со II стадией не отмечается.

Т а 6 л «I ц а 2
Группа

Показатель

Доноры ПБ
Л м ил о и д .о з

1 ст. II ст.. III ст.

Фибриноген, мг% 329,0+13,5 483.0+22,7 
Р<0,01

565,0+29,4 
Р<0,05

792,0+44,0 
Р<0,01

685.0+35,6 
Р<0,1

Протромбиновый ин
декс, %

84.9+2,2 81,1+1,8 
Р>0.1

79.5+1,8 
Р>0,1

76,7+1,6 
Р»,1

77.1+2,9 
Р>0,1

Толерантность плаз
мы к гепарину, мин

9,20+1,03 9. П1+0.45 
Р>0,1

8,00+0,25 
Р<&,05

7,10+0,30 
Р<0,05

7,00+0,19 
Р>0,1

Время рекальцифика
ции плазмы, мин

9,58+1,02 9,30+0,48 
Р»,1

12,20+0.55 
Р=0.02

12,19+1,34 
Р>0,1

10,26+1,11 
Р>0.1

Толерантность плазмы к гепарину у больных ПБ без амилоидоза
по сравнению с донорами не меняется. Она несколько повышается у 
больных с I стадией амилоидоза по сравнению с больными ПБ без 
амилоидоза и у больных со II стадией по сравнению с I стадией. 
Достоверных изменений этого показателя у больных с III стадией 
амилоидоза по сравнению со II не наблюдается.

Время рекальцификации плазмы у больных ПБ без амилоидоза 
по сравнению с донорами не меняется. У больных с I стадией амилои
доза по сравнению с больными ПБ без амилоидоза наблюдается до
стоверное возрастание этого показателя, в то время как у больных со. 
II по сравнению с I стадией и у больных с ill по сравнению со II ста
дией амилоидоза достоверных изменений не отмечается.

Итак, как видно из приведенных данных, изменения показателей 
коагулограммы несколько разноречивы. У больных ПБ без амилоидо
за достоверно увеличивается содержание фибриногена, другие показа
тели коагулограммы не меняются. У больных ПБ с I стадией амн-
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лоидоза отмечается достоверное увеличение содержания фи
бриногена, некоторое повышение толерантности плазмы к гепарину и 
удлинение времени рекальцификации; протромбиновый индекс досто
верно не изменяется. У больных со II стадией амилоидоза достоверно 
увеличивается содержание фибриногена, повышается толерантность 
плазмы к гепарину, в то время как протромбиновый индекс и время 
рекальцификации не изменяются. У больных с III стадией амилоидоза 
отмечается некоторое понижение содержания фибриногена, другие по
казатели коагулограммы не изменяются.

Таким образом, судить о характере изменений свертываемости 
по данным коагулограммы не представляется возможным. Как было 
уже отмечено, наиболее полное представление о состоянии свертывае
мости дает лишь тромбоэластографический метод исследования, а ко
агулограмма является лишь дополнением к нему.

Согласно данным ТЭГ, у больных ПБ без амилоидоза достоверных 
изменений свертываемости не наблюдается. С развитием амилоидоза у 
больных ПБ появляются статистически достоверные гипокоагуляцион
ные сдвиги (увеличение К. R + K, է, уменьшение МА), достоверно усу
губляющиеся в динамике- развития амилоидоза, которые необходимо 
учитывать при назначении соответствующей терапии.

Кафедра внутренних болезней № 1
Ереванского медицинского института Поступила 24/XI 1986 г.

Ա. 1Г. 0ՐԳՅԱՆ

ԹՐ11ՄԲՈԷԼԱՍՏԱԴՐԻ ԵՎ ԿՈԱԳՈԻԼԱԴՐԻ ՑՈԻՑԱՆԻՇՆԵՐԻ 
ՓՈՓՈԽՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐԸ ՊԱՐԲԵՐԱԿԱՆ ՀԻՎԱՆԴՈՒԹՅԱՄԲ ՀԻՎԱՆԴՆԵՐԻ

ՄՈՏ ԱՄԻԱ1ԻԴՈԶԻ ԶԱՐԳԱՑՄԱՆ ՏԱՐԲԵՐ ՓՈՒԼԵՐՈՒՄ

Ներկայացված են թրոմբո է լա ստադրի կոագոլլագրի ցուցանիյների ու
սումնասիրության արդյունքներն ամիլոիդոզով բարդացած պարբերական 
հիվանդությամ բ (ՊՀ) հիվանդների մոտւ

^nLi9 է ֊տրված, որ ՊՀ հիվանդների մոտ ի հայտ է դալիս արյան մա
կարդունակության ստույգ թուլացում' ըստ ամիլոիդոզի զարգացման փող
կերի, միաժամանակ ստույգ ավելանում է ֆիբրինոգենի պարունակությունը։ 
Առանց ամիլոիդոզի ՊՀ հիվանդների մոտ բացի ֆիբրինոգենի պարունակու- 
թյան ավելացումից արյան մակարդունակության վիճակում այլ փոփոխու
թյուններ տեղի չեն ունենում։ Դոնորների մոտ հեմոկոագոլլյացիայի ոչ մի 
փոփոխոլթ յան չի հայտնաբերված։

A. M. ORDYAN

CHANGES OF THROMBOELASTOGRAM’S AND COAGULOGRAM’S 
INDICES IN DIFFERENT STAGES OF AMYLOIDOSIS DEVELOPMENT

IN PATIENTS WITH PERIODIC DISEASE

It is shown that in patients with periodic disease, complicated by 
amyloidosis, in the blood there appear marked hypocoagulative shifts, 
deepening in the dynamics of amyloidosis development.
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УДК 612.603-002-001.4

О. Н. РАЗЗАКОВ, Б. Н. АРУТЮНЯН. П. И. ТОЛСТЫХ, 
А. Г. ХАНИН, В. В. РЫЛЬЦЕВ

ЗАЖИВЛЕНИЕ ГНОЙНЫХ РАН МЯГКИХ ТКАНЕЙ. В
УСЛОВИЯХ СОЧЕТАННОГО ЛЕЧЕНИЯ 

ИММОБИЛИЗОВАННЫМ НА ЦЕЛЛЮЛОЗЕ
ТРИПСИНОМ И ЛИЗОЦИМОМ

Клиническими и цитологическими исследованиями показано, что лечение гнойных 
ран мягких тканей иммобилизованным на целлюлозе трипсином в сочетании с лизо
цимом оказывает лучший эффект на процессы и сроки заживления ран, чем лечение 
иммобилизованным трипсином, нативным лизоцимом н трипсином в отдельности, а 
также гипертоническим раствором хлорида натрия.

В последние годы для лечения гнойных ран мягких тканей при
меняются иммобилизованные протеолитические ферменты [2, 3] и бак
терицидные средства [1]. Механизм воздействия протеаз и лизоцима 
на течение гнойного раневого процесса различен, что послужило ос
нованием для сочетанного применения иммобилизованных протеаз— 
трипсина и лизоцима с целью ускорения очищения и регенерации гной
ных ран. В литературе имеются данные лишь о понижении антибиотп- 
коустойчивости микрофлоры при совместном применении лизоцима н 
антибиотиков [4], тогда как вопрос о сочетанном применении лизоци
ма и трипсина не освещен.

Нами в комплексном лечении гнойных ран использовались трип
син, иммобилизованный на целлюлозной текстильной матрице, и лизо
цим. Салфетки иммобилизованного трипсина смачивались 0,1% ра
створом лизоцима и накладывались на раневую поверхность после ее 
туалета растворами антисептиков. Перевязки производились через день, 
а орошение ран раствором лизоцима с очищением от некротических 
масс, фибрина и гноя—ежедневно. Лечению иммобилизованным на цел
люлозе трипсином в сочетании с лизоцимом было подвергнуто 136 
больных с гнойными ранами мягких тканей. Для сравнения были выде
лены следующие группы больных: леченные в фазе гидратации только 
трипсином, иммобилизованным на текстильной целлюлозной матрице

Ь0



(176), нативным лизоцимом (100), нативными протеолитическими фер
ментами животного происхождения (трипсин, химотрипсин, химопсин— 
ПО), а также гипертоническим раствором хлорида натрия (70). Эф
фективность лечения оценивалась на основании клинико-лабораторных 
данных (динамика заживления раны в сочетании с данными цитологи
ческих и цитохимических исследований отпечатков). Со стенок и по
верхности гнойных ран до и в процессе лечения в первой и второй фа
зах заживления готовились отпечатки по методу М. П. Покровской и 
С. М. Макарова, которые фиксировались в жидкости Карнуа, 
окрашивались по Романовскому-Гимзе в модификации Лилла, на гли
коген— ШИК-реакцией по Мак-Манусу с докраской ядер гематеином 
Майера, на нуклеиновые кислоты—галлоцианин-хромовыми квасцами՛ 
по Эйнарсону.

Соответственно исходной клинической картине (раны покрыты 
гнойяо-некротнческими массами, сгустками крови, гноем; отек, инфиль
трат и гиперемия резко выражены 4-4- + ) цитологически до начала ле
чения наблюдалась интенсивная воспалительная реакция в гнойных ра
нах. В отпечатках, взятых через II —14 часов после операции (вскрытие 
гнойника), определялась острая, преимущественно стафилококковая^ 
инфекция (++ + н -г + + + ). Наблюдались плотные скопления ста
филококков по всему препарату с наличием дегенеративного и незавер
шенного фагоцитоза (до 34,2%). Между погибающими нейтрофилами 
определялись гроздья стафилококков (46—62 стафилококка в скопле
нии), а у части больных—грамотрицательные палочки ( + + и +), за. 
поднявшие в некоторых случаях также цитоплазму нейтрофилов и про
межутки между набухшими сегментами их ядер. У ряда больных в ци
топлазме нейтрофилов обнаруживались одновременно стафилококки. 
(до 24) и грамотрицательные палочки (до 14). Незавершенный фаго
цитоз определялся и в макрофагах, в цитоплазме которых обнаружи- ■ 
вались 2—6 стафилококков, а также 1—2 лизированных или сморщен
ных нейтрофила или гранулы их распада.

Через 12—24 часа у 85% больных в отпечатках обнаруживалась- 
картина острой стафилококковой инфекции. При этом у 15% больных 
выявлялись стафилококки в ассоциации с грамотрицательной палоч
кой, причем последние обычно были в значительно меньшем количест
ве (+ или единичные бактерии±), чем стафилококки. Лишь у 5% 
больных были обнаружены стрептококки ( + + ) в ассоциации со ста
филококками ( + + + ). У 15% больных (с подкожным нелактационным 
маститом, нагноившимся гематомой и подкожными абсцессами) в пер
вые 12—24 часа после операции микрофлоры не было обнаружено.

Раневая инфекция сопровождалась незавершенным фагоцитозом, 
достигавшим 10,6±3,56% с наличием 21,4±2,0 стафилококков в цито
плазме нейтрофилов. Инфекция в ранах цитологически проявлялась 
также в выраженном воспалении—эмиграции нейтрофильных лейко
цитов из сосудов. При этом в поле зрения микроскоп* обнаружива
лось 27,5± 1,83 нейтрофилов. В ранние сроки после операции (12— 
24 часа) воспаление в гнойных ранах носило выраженный альтерна
тивный характер. Поврежденные нейтрофильные лейкоциты достигали 
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высоких цифр—96,42% (некроз—67,56±2,89%, дистрофия—28,85± 
2,86%). Содержание относительно сохранных лейкоцитов было резко 
снижено (3,58±0,9%).

Цитологической картине альтернативного воспаления соответство-- 
вали низкие цитохимические ֊показатели содержания ДНК (185± 
8,0 усл. ед. Кеплоу),,гликогена (212 — 6,3 уел. ед. Кеплоу) и РНК в 
мононуклеарных клетках. Морфология гнойного воспаления дополня
лась небольшим содержанием мононуклеарных клеток (2,41±0,43%), 
среди которых полибласты составляли лишь 1,21 ±0,26%, а концентра
ция в них рибонуклеиновой кислоты была довольно низкой ( + и + + ).

Через 2—3 суток (3,5—4-е сутки после операции) лечения иммо
билизованным трипсином в сочетании с лизоцимом раны очищались от 
гнойно-некротических масс, почти по всей поверхности покрывались 
грануляционной тканью. Местами еще обнаруживались некротические 
пленки, которые легко удалялись механическим путем. Отек и ин
фильтрат выражены слабо. Следует отметить, что очищение и гранули
рование были намного выраженнее, чем при лечении только трипсином, 
иммобилизованным на целлюлозе, или нативным лизоцимом и натив
ными протеазами.

На 2—3-ьи сутки лечения салфетками иммобилизованного трипсина, 
смоченными 0,1% раствором лизоцима, раневая стафилококковая ин
фекция ослаблялась (в среднем с Н—1֊+и + + + + до ++). Грамотри- 
цательная микрофлора в ассоциации со стафилококками определялась 
у 1/3 больных (++). У 18,2% больных микрофлора не обнаружива
лась. Незавершенный фагоцитоз колебался от 0,86 д 19,9%, достигая в 
среднем 4,56±2,87%, т. е. в 2,33 раза ниже, чем до лечения (10,64± 
=հՅ,56%). Однако в цитоплазме нейтрофилов еще находилось много 
стафилококков (31,4±9,0 в одном нейтрофиле), что свидетельствова
ло о достаточно активном инфекционном процессе. Среди нейтрофилов 
имелись мелкие скопления макрофагов с вакуолизацией цитоплазмы и 
выраженной ее базофилией ( + + + ). Незавершенный фагоцитоз при 
лечении только нативным лизоцимом был выше в 1,7 раза (7,75± 
4,4%). Понижение степени инфицированности сопровождалось ослаб
лением воспаления в 1,5 раза, при этом явления альтерации нейтрофи
лов уменьшились в 1,8 раза (с 96,42 до 52,34±1,7%), некроза—в 2,45 
раза (с 67,56±2,89 до 27,55±2,77%; Р<0,001). Воспалительная реак
ция при лечении иммобилизованным трипсином в комбинации с ли
зоцимом в этот срок менее выражена (18,0± 1,41), чем при лечении 
только нативным лизоцимом (до 20,6±1,06; Р<0,05). Резко увеличи
валось процентное содержание относительно сохранных нейтрофильных 
лейкоцитов—в 13,3 раза (с 3,58±0,9 до 47,66±3,31; Р<0,001).

Одновременно на фоне отчетливой нормализации структуры ней
трофилов заметно улучшились цитохимические показатели обменных и 
синтетических процессов в ране с возрастанием содержания ДНК и 
гликогена (270±1,9 и 281±2,5 усл. ед. Кеплоу соответственно). В свя? 
зи с этим гнойный экссудат в этот срок лечения становился гнойно-се
розным и серозным.
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Нормализация воспалительных явлений сопровождалась очище
нием ран и ростом грануляций с выраженной пролиферацией клеток 
соединительной ткани, количество мононуклеарных клеток увеличи
валось в 6,54 раза (с 2,41 ±0,43 до 15,77±0.82%; Р<0,001), а содер
жание в них полибластов и профибробластов—в 8,15 раза (с 1,81±0,26 
до 14,76±1,87%; Р<0,001). При этом в большинстве соединительно-- 
тканных клеток стмечалось высокое содержание рибонуклеиновой кис
лоты (+ + + ).

При сравнительном анализе установлено, что пролиферация сое- 
динительно-ткакных клеток в условиях лечения иммобилизованным 
трипсином в сочетании с лизоцимом была в 1,6 раза интенсивнее 
(15,77±0,82%), чем при лечении только иммобилизованным трипси
ном (9,4± 1,17%; Р<0,001), и активнее по сравнению с лечением на
тивным лизоцимом (13,7±0,47%; Р<0,05) и нативным трипсином 
(10,4±1,03%; Р<0,01). При лечении гнойных ран гипертоническим 
раствором хлорида натрия содержание полибластов и профибробластов 
было в 6 раз ниже, чем у основной группы больных (2,6± 1,57%; Р< 
<0,001).

На 4—5-е сутки лечения иммобилизованным трипсином в сочета
нии с лизоцимом раны очищались от гиоя, покрывались легкокрово- 
точащнми мелкозернистыми грануляциями. Инфильтрат отсутство
вал. Лишь у единичных больных (с карбункулами) отмечались остров- 
чатые незначительные участки некротической ткани. У большинства 
больных, леченных иммобилизованным трипсином в сочетании с лизо
цимом, наблюдалась краевая каемка эпителизации. В этот период пе
ревязки выполнялись винилином или мазью Вишневского.

В результате лечения стафилококковая раневая инфекция станови
лась слабовыраженной ( + ) и обнаруживалась лишь у 50% больных. 
Лишь изредка обнаруживались грамотрицательные бактерии и стреп
тококки. Незавершенный фагоцитоз падал до 1,16±0,23% с наличием 
от 9 до 14 стафилококков в клетке. В цитоплазме и ядрах отдельных 
макрофагов еще наблюдались стафилококки (6—2 стафилококка соот
ветственно). Воспалительная реакция ослаблялась (17,1±1,82 нейтро
филов). Особенно резко, в 2,23 раза, уменьшалось количество повреж
денных нейтрофилов (даже по сравнению с предшествующим сроком 
лечения—с 52,34±1,7 до 23,45±0,9%). Процент некротизированных 
нейтрофилов за этот промежуток лечения падал в 3,95 раза (с 27,55zb 
2.77 до 6,97±0,54; Р<0,001), тогда как при лечении нативным лизо
цимом он был выше (9,94±0,69%; Р<0,05). В основной группе одно
временно в 1,6 раза увеличивался процент сохранных нейтрофилов (с 
47,66±3,31 до 76,55±2,93%; Р<0,01), а при лечении нативным лизо
цимом он достоверно понижался (66,58±2,46%; Р<0,05). В нейтро
филах основной группы больных увеличивалось также содержание 
ДНК (до 275±2,5 усл. ед. Кеплоу) и гликогена (до 285±2,1 усл. ед. 
Кеплоу). Восстановление структуры и обмена нейтрофилов свидетель
ствовало о нормализации патологических процессов и обмена веществ 
в тканях раны, а также об активации процессов заживления ран и пе
реходе гнойного воспаления в серозное.
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Содержание соединительно-тканных клеток увеличивалось за этот 
интервал времени в 1,26 раза (с 15,77±0,82 до 20,02± 1.12%; Р<0,01) 
при высоком содержании РНК ( + + +) в полнбластах и профибробла
стах. При лечении нативным лизоцимом процент полибластов снижал
ся в 1,42 .раза—14,08±0,9%, Р<0.01, иммобилизованным трипсином— 
15,2±1,36%, Р<0,05, нативным трипсином—14,2±1,5%, Р<0,01. При 
лечении гипертоническим раствором хлорида натрия процент соедини- 
тельно-тканпых клеток понижался в 8,3 раза (2,4± 1,5%), чем при лече
нии иммобилизованным трипсином в сочетании с лизоцимом (20,02± 
±1,12%, Р<0,001). Микроскопически в отпечатках ран больных основ
ной группы обнаруживались диффузно и группами расположенные по
либласты и профибробласты.

На 6—7-е сутки лечения иммобилизованным трипсином в комби
нации с лизоцимом раны чистые, покрыты кровоточащими мелкозер
нистыми грануляциями ярко-красного цвета. Отек, инфильтраты и ги
перемия отсутствуют. В этот срок лечения у всех больных основной 
группы перевязки выполнялись мазевыми средствами, а края ран стя
гивались лейкопластырем.

Цитологически стафилококки в этот срок обнаружены в небольшом 
количестве у 46,3% больных ( + ) или единично (±), а грамотрица- 
тельная микрофлора встречалась в небольшом количестве ( + ) у от
дельных больных. Через 9 суток у 57,14% больных микрофлора не оп
ределялась, а наличие ее в таком незначительном количестве не пре
пятствовало гранулированию, стягиванию и эпителизации ран.

На 6—9-е сутки лечения незавершенный фагоцитоз был выражен 
слабо (4—10 стафилококков в нейтрофилах) и обнаруживался лишь 
в 0,6±0,1% клеток у 42,86% больных. Цитологически обнаружено 
13,6±0,9 нейтрофилов в поле зрения (микроскопХ1350 увеличе
ния), процент некроза (3,2±1,3%) и дистрофии (7,2±2,07%) также 
был низким. Резко возрастало содержание нейтрофилов с нормальны
ми сегментированными ядрами (на 6-е сутки 73,7±1,9% и 9-е—89,6± 
±2,38%; Р<0,001). Определялось высокое содержание ДНК (до 
288±2,1 усл. ед. Кеплоу) и гликогена (до 287±1,9 усл. ед. Кеплоу) в 
нейтрофилах.

Клинической картине стягивающей и эпителизирующей раны в 
группе больных, леченных иммобилизованным трипсином в сочетании 
с лизоцимом, в эти сроки цитологически соответствовала активная про
лиферация соединительно-тканных клеток (на 6-е сутки—23,0± 1,3 и 9-е 
—26,1±1,6%; Р(,/в<0,01). Через 6 суток после лечения иммобилизо
ванным трипсином в сочетании с лизоцимом средние показатели про
лиферации соединительно-тканных клеток (23,0± 1,3%) были выше, чем 
при лечении только иммобилизованным трипсином (20,7±2,32) и на
тивным лизоцимом (18,05± 1,56%; Р<0,05). Микроскопически обнару
жены большие скопления и узелки полибластов и профибробластов, со
стоящие из нескольких десятков клеток. Характерна большая масса 
цитоплазмы и высокая концентрация РНК ( + + + ) в полибластах и 
профибробластах. Порой наблюдались скопления молодых соедини- 
тельно-ткаиных клеток.
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Лечение иммобилизованным трипсином в сочетании с лизоцимом 
привело к очищению ран на 3,47±0,1 сутки, тогда как иммобилизован
ным трипсином—на 4,31 ±0,14, нативным лизоцимом—на 6,72±0,27 
сутки. Средний срок нахождения больных в стационаре уменьшился с 
21 (при лечении гипертоническим раствором хлоридом натрия) до 9,1 
дня (при лечении иммобилизованным трипсином в сочетании с лизо
цимом).

Лечение гнойных ран в фазе гидратации иммобилизованным трип
сином в сочетании с лизоцимом способствовало быстрейшей ликвида
ции раневой инфекции, скорейшему купированию альтернативного 
гнойного воспаления, очищению ран от гнойно-некротических тканей, 
стимуляции синтеза гликогена и нуклеиновых кислот (ДНК и РНК) а 
клетках раны, активной пролиферации соединительно-тканных клеток 
(фибробластов), усилению коллагеноза, скорейшему сращению краев, 
стягиванию и эпителизации раны.
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Ցելյուլոզս! յի վրա ի մոբ ի լի զա ց ված տրիպսինի և լիզոցիմի զուգակցման 
դեպքում 100 հիվանդների փափուկ հյուսվածքների թ՛արախալին վերքերի 
բուծման կլինիկական և ցիտոլոգի ական տվյալները ցույց են տվել, որ լա
վացման պրոցեսների ժամկետների առումով այդ մեթոդը տալիս է ավելի 
լավ արդյունք, քան միայն իմոբիլիզացված տրիպսինով կամ նատիվ լիզո- 
ցիմով անցկացվող բուժումըլ

О N. RAZZAKOV, В. N- HAROUTYUNIAN, P. I. TOLSTYKH, A. O. KHANIN, 
V. V. RYLTSEV

THE HEALING OF THE SOFT TISSUES’ PURULENT WOUNDS IN 
CONDITIONS OF THE COMPLEX TREATMENT BY TRYPSIN, 

IMMOBILIZED ON CELLULOSE AND LYSOZYME
The clinical and cltologlc studies have shown that the treatment of 

the purulent wounds of the soft tissues by trypsin, immobilized on cellu
lose combined with lysozyme has a better effect on the process and terms 
of the wound’s healing, than that with immobilized trypsin or native 
lysozyme separately.
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Г. Р. МАРТИРОСЯН

ИССЛЕДОВАНИЕ СОДЕРЖАНИЯ ПРОСТАГЛАНДИНОВ И 
ЦИКЛИЧЕСКИХ НУКЛЕОТИДОВ В ПЛАЗМЕ БОЛЬНЫХ 

С ЦЕРЕБРОВАСКУЛЯРНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ

Исследование уровня простагландинов и циклических нуклеотидов у больных С 
преходящими нарушениями мозгового кровообращения и ишемическим инсультом вы
явило изменения наиболее интимных механизмов регуляции сосудисто-тромбоцитар
ного звена гемостаза, которые могут служить подспорьем для разработки патогене
тически обусловленной рациональной терапии больных с острыми нарушениями моз
гового кровообращения.

В настоящее время в регуляции мозгового кровообращения и пато
генезе его расстройств важное значение придается простагландинам 
(ПГ) и тесно связанной с ними системе циклических нуклеотидов. ПГ 
оказывают мощное воздействие на сосудистый тонус, функциональное 
состояние тромбоцитов и тромбогенез [3].

Значение ПГ в изменениях функционального состояния тромбоци
тов еще не установлено. Мало работ по исследованию количественного 
изменения уровня ПГ в плазме больных с цереброваскулярными забо
леваниями (ЦВЗ), что, по-вндимому, связано tc значительными мето
дическими трудностями. 3. А. Суслина [6] определила уровень ПГЕ, 
ПГЕ2а у больных с гипертонической болезнью и ПНМК. Цель настоя
щей работы—исследование уровня ПГ в плазме больных с ЦВЗ.

Обследован 71 больной с ПНМК и ишемическим инсультом в воз
расте от 34 до 76 лет (37 женщин и 34 мужчины). Этиологическими фак* 
торами являлись атеросклероз, артериальная гипертензия или их со
четание. Контрольную группу сотавили 40 практически здоровых людей 
в возрасте от 35 до 70 лет.

Концентрация ПГЕ в плазме определялась применением стандарт
ных наборов реагентов фирмы «Cliinical Assays» (США), ПГЕза—диаг
ностического набора производства Института изотопов Венгерской АН, 
циклических нуклеотидов цАМФ и цГМФ—стандартных наборов фир
мы Amersham (Англия) и производства Института радиоизотопов 
г. Праги.

Изменения концентрации ПГ, особенно ПГЕ, у больных с ЦВЗ 
носили вариабельный характер (табл. 1). У больных с ишемическим 
инсультом прослеживалась тенденция к понижению уровня обеих групп 
ПГ по сравнению с контрольными цифрами, причем для ПГЕга это 
понижение было статистически достоверным. Эти данные не соответ
ствуют результатам, полученным 3. А. Суслиной [6] у больных с ги
пертоническими кризами, у которых было обнаружено увеличение кон-
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цептрации ПГР2!х. Տ то же время исходя из имеющихся данных об организации метаболизма арахидоновой кислоты—предшественницы ПГ в различных тканях, прежде всего в тромбоцитах, подобный результат представляется вполне вероятным. Известно, что из общего метаболита (арахидоновой кислоты—ПГН2) могут образовываться не только ПГЕ и nrFga. ио и соединение—тромбоксан А2 (ТХА2). При этом ТХА2 на-
Таблица 1

Уровень ПГЕ и ПГЕ2а у больных с ЦВЗ

Группа обследованных
Концентрация

ПГЕ (ПГ.тюб) ПГР։։(ПГДил)

Бол ные ПНМК
(п=12)

. 806.4 
(339,74-1283,4)

198,1“ 
(86,24-310.0)

Больные с ишемичес
ким инсульт. (п=27)

592 7 
(232,44-903.0)

153.2*“ 
(80.74-225.6)

3։оро-ые (п=25) 632,6 
(512,34-752,4)

393.9 
(289.24-498,7)

Примечание. Здесь н в табл. 2* р<0,05, ** р<0,01.иного превосходит ПГ по своей физиологической активности, в частности по способности вызывать внутрисосудистую агрегацию и секрецию кровяных пластинок [10]. Ясно, что если уровень образования ТХА2, осуществляемого ферментом тромбоксансинтетазой, будет резко повышен, то количества предшественника—ПГН2 просто не хватит для преимущественно неферментативного образования прочих ПГ. Следовательно, уменьшение их концентрации у больных с ЦВЗ может свидетельствовать о резком увеличении образования ТХА2. Учитывая же чрезвычайно высокую активность этого агента в отношении тромбоцитов, можно допустить, что именно с увеличением его синтеза в определенной мере связаны вышеописанные сдвиги функционального состояния кровяных пластинок. В тех случаях, когда изменения синтеза ТХА2 незначительны, возможно увеличение образования и других ПГ, в том числе ПГЕ и ПГЕ2а. По-видимому, этим и объясняются данные 3. А. Суслиной [6], а также увеличение уровня. ПГЕ у некоторых из обследованных нами больных. У большинства больных с более тяжелой формой ЦВЗ по сравнению с обследованными 3. А. Суслиной изменения метаболизма арахидоновой кислоты в сторону усиленного образования ТХА2 настолько значительны, что это проявляется в депрессии синтеза других ПГ.Известно, что участие ПГ в тромбогенетических процессах во многом опосредуется цАМФ и цГМФ, которые являются универсальными мессенджерами, регулирующими разнообразные процессы жизнедеятельности организма—обмен веществ, изменение проницаемости мембран, образование стероидов и т. д. [1, 4, 5, 8, 9].В связи с изложенным представляло интерес сопоставление изменений уровня ПГ и циклических нуклеотидов у больных с ЦВЗ. Это 87



тем более важно, что концентрация цАМФ является показателем, характеризующим уровень разнообразных циркуляторных и метаболических расстройств, как например, при ишемической болезни сердца [2].
Таблица 2

Уровень цАМФ и цГМФ в плазме бальных ЦВЗ

Группа обследованных

Концентрация (л*жол*/.«л)

цАМФ • цГМФ

Больные с ПНМК 
(п=6)

1,1* 
(0,124-2,1)

23,05' 
(12,64-38,7)

Больные с ишемичес
ким инсульт. (п=26)

1,6* 
(0,94-2,6)

12,45** 
(8,2—16,8)

Здоровые (п=15) 3,26 
(1,94-4,6)

6.8 
(5,6 :-8,1)

Исследования показали, что в плазме больных как с ПНМК, так и с ишемическим инсультом наблюдается достоверное понижение уровня цАМФ, причем это сопровождается резким увеличением концентрации цГМФ (табл. 2). Известно [7], что соотношение между цАМФ и цГМФ определяет функциональную активность тромбоцитов и сосудов, и повышение содержания цГМФ опасно в плане увеличения агрегируе- мости тром>боцнтов и развития ангиоопазма. Поэтому отношение цАМФ/цГМФ характеризует вероятность процессов нарушения интимных механизмов их регуляции. Установлено, что это отношение снижается в плазме при сердечно-сосудистых заболеваниях, особенно при атеросклерозе, и увеличивается в ходе их лечения [7]. Проведенные исследования показывают, что при ЦВЗ также наблюдается аналогичное явление. Вероятно, и здесь сосудисто-тромбоцитарные расстройства опосредуются в какой-то мере нарушением метаболического контроля системой циклических нуклеотидов. А поскольку ПГ реализует свое воздействие во многом через систему циклических нуклеотидов [3], можно считать, что описанные сдвиги в их содержании являются следствием нарушений процессов синтеза ПГ у больных с ЦВЗ.Таким образом, сочетанное определение уровня ПГ и циклических нуклеотидов у больных с ЦВЗ может явиться полезным дополнением в общем комплексе диагностических мероприятий при данной патологии. Эти тесты отражают состояние наиболее интимных механизмов регуляции сосудисто-тромбоцитарных расстройств, а значит, они будут полезны для контроля эффективности патогенетической терапии указанных больных.
ЦНИЛ Ереванского
медицинского института Поступила 12/1 1987 г..
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Գ. Ռ. Ս՚ՕԲՏՒՐՈԱՅԱՆՊԼԱԶՄԱՅՈՒՄ ՊՐ11ՍՏԱԴԼԱՆԴԻՆՆԵՐԻ ԵՎ ՑԻԿԼԻԿ ՆՈԻԿԼԵՈՏԻԴՆԵՐԻ ՊԱՐ11ԻՆԱԿ11Ի1*-ՅԱՆ ՀԵՏԱԶՈՏՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐԸ ՑԵՐԵՐՐՈՎԱՍԿՈՒԼՑԱՐԱԽՏԱՀԱՐՈՒՄՈՎ ՀԻՎԱՆԴՆԵՐԻ ՄՈՏ
Ներկա էացված աշխատության մեջ անց է կացվել ուղեղի արյան շրջա

նառության անցողիկ խանգարումով և իշեմիկ կաթվածով հիվանդների 
պլազմայում պրո ստա ղլան դններ ՊԳ Е և ՊԳ Fj* և ցի կլիկ նուկլեոտիդների 
քան ակական որոշումը։ Ուղեղի արյան շրջանառության անցողիկ խանդա֊ 
րումներով հիվանդների մոտ դիտվել է ՊԳ£ կոնցենտրացիայի բարձրացում 
և ՊԳ F./Z քանակի նվազում, ի иկ իշեմիկ կաթվածով հիվանդների մոտ' Ф9-Е 
և ՊԳ Fa։ բանակի նվազում։ Երկու խմբի հիվանդների մոտ բացահայտվե/ է 
ցԱՏՖ մակարդակի ստոլյդ իջեցում և ցԳՄՖ մակարդակի բարձրացում։

0. R. MARTIROSSIANNVESTIGATION OF PROSTAGLANDIN AND CYCLIC NUCLEOTIDE'S CONTENT IN SERUM OF PATIENTS WITH CEREBROVASCULAR DISEASESThe quantitative measurement of prostaglandins PQE and PGF2a and cyclic nucleotids cAMF and cGMF in serum has been carried out in patients with transient dlsturbanaces of the brain circulation and ischemic stroke. In patients with transient disturbances of the brain circulation an elevation of PGE concentration and decrease of PQF։a was discovered, while In patients with ischemic stroke diminution of both PGE and PGF։a was found out. In both groups of patients we have revealed a reliable decrease of cAMF level and Increased level of cGMF.
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УДК 618.16:615.3

Р. Г. САРКИСЯН. А. Э. ХОНДКАРЯН, С. А. АНТОНОВА, Н. А. .МАРЛШЛЯН

ПРИМЕНЕНИЕ КЛИОНА-Д В АКУШЕРСКО- 
ГИНЕКОЛОГИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ

Демонстрируется новый метод лечения вульвовагиннтов препаратом клион-Д. 
Показаны эффективность и безопасность указанного препарата. Предложены рацио
нальные сроки лечения.

В гинекологической практике наиболее распространенной патоло
гией являются вульвовагиниты, которые составляют значительный про
цент как в детской гинекологии, так и среди взрослого контингента 
женщин (60—70%). В отличие от кольпитов и вульвитов взрослых у 
девочек 90% составляют бактериальные вульвовагиниты, в остальных 
случаях наблюдаются микотические, трихомонадные и вирусные вуль
вовагиниты [2].

Вследствие ряда анатомических особенностей слизистой влагали
ща у детей и влияния экзо- и эндогенных факторов проблема лечения 
вульвовагиннтов у девочек особенно затруднена и вместе с тем весь
ма актуальна, ибо хронические рецидивирующие вульвовагиниты не
редко грозят в будущем более серьезными нарушениями. В результа
те повсеместного бесконтрольного применения антибиотикоз участи
лись случаи кандидоза (при беременности—25%, а в детской гинеко
логии—32%), а также аллергических реакций, что создает необходи
мость максимального ограничения применения антибиотиков и поиска 
средств, нормализующих естественную микрофлору влагалища.

Известно, что применяемые до сих пор методы медикаментозного 
лечения воспалительного процесса нижнего отдела гениталий не всегда 
дают желаемый эффект. Упорное течение трихомонадного процесса и. 
связанные с этим трудности лечения привели к тому, что в настоящее 
время насчитывается свыше 100 лекарственных препаратов для его ле
чения.

В этом плане большой интерес представляет препарат клион-Д 
(Венгрия, «Гедеон Рихтер»)—влагалищные таблетки, содержащие 
0,5 г метронидазола и 0,15 г нитрата миконазола. Препарат оказывает 
также фунгицидное действие на различные виды дрожжевых грибков, 
бластоцисты и лучистые грибки, обладает бактерицидным действием 
против грамположительных возбудителей. По данным литературы 
[1, 3], миконазол был применен с 70—90% эффектом при грибковых 
и бактериальных влагалищных инфекциях.

Под нашим наблюдением находилось 118 больных, из них 45—бе
ременные и 73—девочки и девушки в возрасте 5—18 лет, страдающие 
вульвовагинитом. Клион-Д применялся у беременных в возрасте 23— 
35 лет с угрозой преждевременного прерывания беременности, которым 
проводилась сохраняющая беременность терапия. У 17 женщин имело 
место дородовое излитие околоплодных вод. Срок беременности ко-- 
лебался в пределах 30—36 недель. Все обследованные входили в труп- ■ 
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пу риска по инфицированное™ (IV степень чистоты влагалищной 
• флоры).

Терапия клионом-Д у беременных проводилась по 1 таблетке во 
влагалище в течение 8—10 дней. С целью же санации беременных с до
родовым излитием околоплодных вод клнон-Д назначался по 1 таблет
ке через день или по 1/2 таблетки ежедневно, в среднем 5—6 таблеток. 
В детской гинекологии препарат назначался по 1/2 таблетки в день в 
течение 5—6 дней.

Бактериологические исследования проводились двукратно: до ле
чения клноном-Д и после его завершения. Материал из влагалища за
бирался стерильным тампоном и засевался на желточно-солевой агар 
для выделения патогенного стафилококка, на среду Эндо для выделе
ния грамотрицательной микрофлоры и на кровяной агар для определе
ния общей микробной обсемененноеги влагалища. После суточной ин
кубации в термостате при температуре 37° выделенная микрофлора 
идентифицировалась- общепринятыми методами. Первый этап исследо
вания был направлен на выявление общей обсемененности влагалища 

. до начала лечения патогенной и условно-патогенной микрофлорой.
При изучении микрофлоры влагалища беременных была выявлена 

'следующая картина: у 4 (8,8%) женщин выделялся золотистый ста
филококк, у 15 (33,3%)—эпидермальный стафилококк, у 4 (8,8%) — 
дрожжеподобные грибки Candida, у одной (2,2%) был выделен протей 
Proteus vulgaris, у остальных беременных выделялась грамотрицатель- 
ная микрофлора в ассоциации с палочкой Додерлайна. При этом б.ы- 
ла установлена массивность обсеменения микрофлорой влагалища 
(слианой рост). Санация влагалища препаратом клион-Д привела к 
значительному подавлению роста влагалищной микрофлоры. Так, у 11 
(24, 4%) беременных полностью отсутствовал рост (золотистый ста- 

■ филококк не выделялся), высеваемость эпидермального стафилококка 
была отмечена у 6 (13, 3%), грибков Candida—у 2 (4. 4%). При этом 
имела место очень скудная высеваемость микрофлоры на всех изучае
мых средах. Учитывая, что в некоторых случаях под воздействием пре
парата создавалась стерильная среда, что могло привести к наруше
нию нормального биоценоза, вводилась ацидофильная культура в виде 
влагалищных шариков или тампонов. В процессе лечения клионом-Д у 

. беременных происходило очищение влагалищной флоры с IV до I—II 
степени. Послеродовый период у родильниц, прошедших санацию кли- 

< оном-Д, протекал без осложнений.
Высеваемость золотистого стафилококка до лечения у девочек об

наружена у 12 (16, 5%), эпидермального стафилококка—у 15 (20, 5%), 
грибков Candida—у 2 (2, 7%). В остальных случаях выделялась грам- 
отрицательная микрофлора в ассоциации с грамположительными па- 

. лочкамн, коккобактериями. Отмечалась массивная обсемененность ми
крофлорой. Лечение клионом-Д привело к снижению высеваемости па
тогенной микрофлоры (золотистого стафилококка) в 3 раза (5, 4%), 
эпидермального стафилококка в 1,5 раза (12, 3%). Высеваемость гриб
ков Candida осталась неизменной. В 17,8% случаев отмечалось отсутст
вие роста микрофлоры, и в 13,7% случаев он был предельно скудным.
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Этим больным также во влагалище вводилась ацидофильная культу
ра. Эффективность лечения девочек после первого курса составила 
93%. В случае возобновления клинических проявлений после месячно
го перерыва проводился второй курс лечения.

Клинические наблюдения, проведенные как у беременных, так и 
у девочек показали, что уже после 3-й процедуры у подавляющего 
большинства больных (85%) отмечается исчезновение клинических 
проявлений заболевания.

Таким образом, в результате проведенных клинико-лабораторных 
исследований установлена высокая эффективность и безопасность пре
парата клиона-Д как при лечении вульвовагинитов у девочек, так и 
при профилактике послеродовых септических заболеваний у родильниц. 
Необходимо отметить эффективность его воздействия на патогенную и 
условно-патогенную микрофлору влагалища. Учитывая высокую тера
певтическую эффективность лечения клионом-Д и резкую подавляю
щую способность препарата воздействовать на влагалищную микро
флору, целесообразно укоротить курс лечения до 6 дней. Для восста
новления нормального биоценоза рекомендуется санация влагалища 
ацидофильной культурой.

Кафедра акушерства и гинекологии
Ереванского медицинского института Поступила 20 /X 1986 г.

Ռ. Գ. ՍԱՐԳՍՅԱՆ, Ա. է. ԽՈՆԴԿԱՐՅԱՆ, Ս. Ա. ԱՆՏՈՆՈՎԱ, Ն. Ա. ՄԱՐԱՇԼՅԱՆ

ԿԼԻ11Ն-Դ-Ի ԿԻՐԱՈ-ՈԻՄԸ ՄԱՆԿԱՐԱՐԱԱ-ԳԻՆԵԿՈԼՈԳԻԱԿԱՆ ՊՐԱԿՏԻԿԱՅՈՒՄ

Հղի ութ յան վաղաժամ ընդհատման վտանգին ենթակա կանանց և վուլ- 
վովագինիտներով տառապող աղջիկների բուժման և հեշտոցի ապաքինման 
նպատակով կիրառվել է հունգարական կլիոն֊Դ դեղամիջոցը։

Բուժման արդյունավետությունը պարզելու նպատակով կատարվել է 
հեշտոցային պարունակության բակտերիոլոգիական հետազոտություն բու
ժումից առաջ և հետո։ Ստացված տվյալների վերլուծության հիման վրա եկել 
ենք այն եզրակացության, տր կլֆոն֊Դ դեղամիջոցը կարելի է հաջողությամբ 
կիրառել ինչպես հղիների հետծննդյան բորբոքային հիվանդութ յոլնների 
կանխարգելման, այնպես էլ մանկական գինեկոլոգիական պրակտիկայում։ 
Այն շատ արդյունավետ է ներգործում հեշտոցի ոչ միայն ախտածին, այլև 
պայմանական ախտածին միկրոֆլորայի վրա։

Հաշվի առնելով դեղորայքի բարձր արդյունավետությունը, բուժման 
կուրսը կարելի է կրճատել մինչև 6 օր, իսկ նորմալ բիոցենոզի պահպանման 
համար հեշտոցի մեջ ներարկել ացիդոֆիլինային կուլտուրա։

R. 0. SARKISSIAN, A. E. KHONDKARIAN, S. A. ANTONOVA,
N. A. MARASHAIN

THE APPLICATION OF CLIONE-D IV OBSTETRIC- 
-GYNAECOLOGIC PRACTICE

On the base of the analysis of the results obtained, it Is concluded 
that the new preparation clione-D may be successfully used by pregnants 
as well as in the infantile gynecology for the treatment of vulvovaginitis..
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The effectivity and safety of the preparation is shown and the ra
tional terms of the treatment are proposed.
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ТЕРРИТОРИАЛЬНОЕ РАСПРОСТРАНЕНИЕ 
АНТИБИОТИКОРЕЗИСТЕНТНЫХ ШТАММОВ 

САЛЬМОНЕЛЛ И ИХ ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКОЕ 
ЗНАЧЕНИЕ В АРМЯНСКОЙ ССР

Проанализированы данные антибиотикорезнстентности штаммов сальмонелла ти- 
фвмуриум, выделенных в Армянской ССР. Выявлена тенденция к возрастанию антн- 
биотикорезнстентностн штаммов в различных климатических зонах республики. Обо
снована необходимость постоянного контроля за появлением и распространением ан- 
тибиотпкорешстентных штаммов сальмонелл.

Подъем заболеваемости сальмонеллезами, имеющий место в 
последние годы [I—6] в большинстве случаве (96%) связан с од
ним серологическим типом—сальмонелла (С.) тифимуриум.

В настоящее время все чаще обсуждается вопрос о возрастающей 
роли в этиологии кишечных инфекций возбудителей, отличающихся 
значительной устойчивостью к действию различных лекарственных 
средств, и в первую очередь, антибиотиков. Сальмонелла тифимуриум 
не только легко приобретает устойчивость к одному или нескольким 
антибиотикам,но, являясь хорошим рецептором R-фактора, может пе
реходить в полирезистентное состояние. Приобретая свойство полирези
стентности, такие штаммы дольше сохраняются во внешней среде, не 
поддаются действию антибиотиков, приобретают устойчивость к боль
шинству применяемых дезинфектантов. При этом, возможно, изме
няется и вирулентность возбудителя.

Нами была изучена антибиотикочувствительность около 4 тысяч 
штаммов С. тифимуриум методом серийного разведения на твердой 
среде в соответствии с приказом Минздрава СССР «Об унификации оп
ределения чувствительности микроорганизмов к химиотерапевтическим 
препаратам». Исследования проводились с 15 антибиотиками: ампици- 
лин, левомицетин, мономицин, тетрациклин, стрептомицин, пенициллин, 
полимиксин, цепорин, невиграмон, бенемицин, рондомицин, гентами
цин, тетраолеан, канамицин, линкомицин.
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За период с 1977 по 1983 г. мы наблюдали следующую картину: в 
1977 г. к ампициллину, левомицетину, мономицнну, пенициллину куль
туры были чувствительны в пределах 58,6—16,3%. Начиная с 1980 г. 
отмечается полная резистентность к вышеназванным антибиотикам. 
Чувствительность к тетрациклину и невнграмону в первые годы изуче
ния находилась в пределах 53,8—42,3%, а затем постепенно снизилась 
до полной резистентности к тетрациклину, а к невиграмону—до 12,2%. 
Аналогичная картина наблюдалась и при изучении чувствительности 
культур к цепорнну, рондомицину и стрептомицину. Стабильно рези
стентными оказались культуры С. тифимуриум к ампициллину, тетра- 

• олеану и канамицину. В начале 1979 г. чувствительность сальмонелл к 
полимиксину находилась на стабильном уровне (37—70%), а к гента
мицину она доходила до 80—100%. За последние годы отмечается на
растание числа штаммов С. тифимуриум, обладающих резистентностью 
одновременно к нескольким антибиотикам.

Нами установлена также зависимость антибиотикорезистентности 
штаммов С. тифимуриум от степени пораженности сальмонеллезом на
селения, что является результатом широкого применения антибиоти
ков и передачи R- плазмид резистентности.

Исследования проводились по разным климато-географическим зо
нам республики: г. Ереван, Араратская долина, Севанский бассейн и 
пограничная зона республики (г. Ленинакан, Артикский, Ахурянский 
и Гукасянский районы). Нами установлено, что в г. Ереване чувстви
тельность С. тифимуриум к ампициллину, пенициллину, рондомицину, 
цепорину и левомицетину к 1983 г. значительно снизилась (от 5,3% до 
полной резистентности), а к невиграмону, бенемицнну, полимиксину и 
гентамицину продолжала оставаться на сравнительно высоком уровне 
(от 30 до 60%), однако в последующем была выявлена тенденция к 
появлению резистентности штаммов к перечисленным антибиотикам. 
Результаты, полученные при изучении антибиотикограммы культур, 
выделенных в районах Араратской долины, в основном незначительно 

•отличаются от данных г. Еревана.
Интересные результаты получены при изучении культур, выделен

ных в пограничной зоне республики и районах Севанского бассейна. 
Необходимо отметить, что заболеваемость острыми кишечными инфек
циями в указанных районах значительно ниже, чем в г. Ереване и 
районах Араратской долины. Культуры, выделенные в г. Ереване и 
районах Араратской долины в 1980—1983 гг., проявляют полную рези
стентность по отношению к следующим антибиотикам: ампициллину, 
левомицетину, мономицину, цепорину, тетрациклину, пенициллину, 
'рондомицину. В то же время культуры С. тифимуриум, выделенные в 
районах Севанского бассейна и пограничной зоны, оказались чувстви
тельными по отношению к перечисленным антибиотикам (от 0,5 до 
2,5%). Приобретение культурами резистентности к бенемицнну, 
гентамицину, невиграмону и полимиксину в районах с низкой заболе
ваемостью происходит медленнее, по сравнению с районами с высокой 
заболеваемостью острыми кишечными инфекциями.
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Результаты проведенных исследований свидетельствуют о необхо
димости подобной информации для правильного распределения и ис
пользования антибактериальных препаратов при лечении сальмонел
лезов, а также для обеспечения существенной экономической выгоды.

Армянский НИИ эпидемиологии, вирусологии и медицинской
лара?ито.тогип им. А. Б. Алексаняна , Поступила 14/IX 1986 г.

Գ. Н. ՎՈԻԿԱՍՅԱՆ, Մ. Ա. ԱԼԵՔՍԱՆՅԱՆ, Ի. Ա. ՏՈՆՈՅԱՆ, Տ. Ս. ԽԱՏԱՏՐՅԱՆ,
Ե. Վ. Ս՜ԱՆՎԵԼՅԱՆ, Պ. Ս. ԴԻԼԲԱՐՅԱՆ, Վ. Դ. ՀՈՎՀԱՆՆԻՍՅԱՆ, Ն. Գ. ՈՈԻԴԱՎՅԱՆ
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ՏԱՐԱԾՎԱԾՈՒԹՅՈՒՆԸ ԵՎ ՆՐԱՆՑ ԷՊԻԴԵՄԻՈԼՈԳԻԱԿԱՆ 

ՆՇԱՆԱԿՈՒԹՅՈՒՆԸ

Ուսումնասիրված է տիֆիմոլրիում սալմոնելայի շտամների կա յուրու
թյունը հակաբիոտիկների լայն սպեկտրի նկատմամբ։ Բացահայտված է Հայ
կական ՍՍՀ տարբեր կլիմայական գոտիներում հակաբիոտիկս։ կայուն հա
րուցիչների աճման միտումը, որի աստիճանը բարձր է այնքանով, որքան 
բարձր է հիվանդությունը տվյալ շրջանում։ Ստարված տվյալները անհրա
ժեշտ է հաշվի։ առնել սալմոնելոզների բուժման դեպքում հակաբիոտիկներ 
կիրառելիս։

G. B. GHOUKASS1AN, M. A. ALEXANIAN, I. A. TONOYAN,
Т. Տ. KHACHATRIAN, Е. V. MANVEL1AN, Р. Տ. D1LBAR1AN,

V. D. HOVANESSIAN, N. G. BOUDAGH1AN

THE TERRITORIAL SPREADING OF ANTIB1OTICORESISTANT 
SHTAMMS OF SALMONELLA AND THEIR 

EPIDEMIOLOGIC SIGNIFICANCE

The data about the antlbloticoresistant properties of Salmonella 
shtamms-Typhimurim, discharged In the Armenian SSR are analyzed. The 
tendency towards the increase of the antibioticoresistivity of these shtamms 
is revealed.

The necessity of the regular control over the appearance and sprea
ding of these shtamms of Salmonella Is substantiated.
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УДК 615.28:615.31

А. В. БАБАХАНЯН. Ж. Р БАБАЯН Г. С. АКОПЯН

ИЗУЧЕНИЕ БАКТЕРИЦИДНЫХ СВОЙСТВ ХЛОРИСТЫХ 
СОЛЕЙ (5-АЛКИЛ-ОКСИ-3-ХЛОР-2-ПЕНТЕНИЛ)

ДИМЕТИЛ (թ-ОКСИЭТИЛ) АММОНИЯ

Изучены бактерицидные свойства ряда ненасыщенных четвертичных аммониевых 
'Соединений (ЧАС) в отношении St. aureus и Е. coll. Показано, что все исследованные 
соединения обладают бактерицидной активностью. Установлена зависимость бактери
цидного действия от химического строения молекул ЧАС.

Многочисленные исследования по изучению антимикробных свой
ств четвертичных аммониевых соединений (ЧАС) показали, что они яв
ляются эффективными в отношении грамоположительных и грамотри- 
цательных микроорганизмов. В частности, установлена бактерицидная 
активность в отношении золотистого стафилококка и кишечной палоч
ки поверхностно-активных бромистых солей триалкил (З-хлор-2-буте- 
■нкл) аммония общей формулы:

;(CH3CCI = CHCH։NR2R']+ В,֊ (К = СаН17-, С9Н13-, С|ЦН.П-), 

•содержащих в молекуле хлорнепредельную группу [1, 2].
Результаты, полученные при обработке экспериментально индуци

рованных гнойных ран водными растворами ЧАС, свидетельствуют о 
возможности их применения в комплексном лечении нагнонтельных 
процессов в хирургии [3, 4].

В работе И. П. Комкова с соавт. [5] показано, что диметиламино
этанол может служить исходным сырьем для синтеза поверхностно-ак
тивных ЧАС.

Представляло интерес изучить бактерицидные свойства ЧАС об
щей формулы [ROCH2CH2CCI = CHCH2N (СН3)2СН2СН2ОН]+С1-, со
держащих хлорнепредельную группу в длинноцепочечном радикале, 
обеспечивающем поверхностную активность. Синтез указанных солей 
осуществлен взаимодействием эквимолекулярных количеств днметила- 
миноэтанола с 1.3-дихлор-5-алкокси-2-пентеном:

ROCHaCHaCCI = СНСН,С1 ֊՛• N(CHS)։CH3CH2OH------*

(ROCH2CH,CCI = CHCH։ N (СН3)։СН2СН2ОН| + CI

■R = CtHB —, CBHU —, COH1։—, C,HI5—, CeH,--. C3H,..֊, C։oH։։—.

Изучение бактерицидных свойств указанных солей проводили на 
батистовых тестобъектах, обсемененных 2млрд. культурой эталонных 
штаммов Е. coli (штамм 1257) и St. aureus (штамм 906) [6].

В результате проведенных исследований установлена бактерицид
ная активность водных растворов хлористых солей (5-алкилокси-З- 
хлор-2-пентенил) диметил (ք-оксиэтил) аммония (таблица).

Как свидетельствуют полученные результаты, бактерицидность 
изученных ЧАС находится в зависимости от их химического строения. 
В ряду изученных соединений наблюдается закономерное изменение 
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бактерицидной активности в зависимости от длины R. Следует отме
тить, что бактерицидная активность наиболее сильно проявляется у 
соединений V—VII (R = CgHi7՜, С9Н19_, CjoHaf՜)..

Как видно из таблицы, время гибели микроорганизмов также на
ходится в зависимости от длины R. При одинаковой концентрации 
0,05% (соединения V—VII) время гибели микроорганизмов уменьша
ется в ряду С10Н21<С9Н19<С8Н։7 в 2 (Е. coli) и 6 раз (St. aureus).

Бактерицидные концентрации и экспозиция водных растворов хлористых солей 
(5-адкнлоксн-3-.1лор-2-лснтенил) диметил (Р-оксиэтил) аммония .общей формулы 
[ROCH2CH2CC1֊=CHCH2—N (СН3)2СН2СН2ОН]+С1-

Концентра- Экспозиция, мин
ция, % Е. coll | St. aureus

I С,Н0 2.0 10 5
1.5 20 5
l.o более 30 более 30

11 QH,t 2,0 5 5
1,5 10 • 5

• . . . l.o более 30 20
Ill CeH,3 1.0 30 10

0,5 более 30 20
rv с7н15 1.0 20 fi

0,5 30 lo
V C.H,, 0,5 20 5

0,1 30 15
0,05 более 30 более 30

VI CUH1S 0,5 5 5
0,1 15 5
0,05 20 10

VII C10H21 0,025 более 30 30
0,5 5 5
0,1 10 5
0,05 15 5
0,025 30 15

Полученные результаты свидетельствуют об антимикробной актив
ности изученных ЧАС, наиболее выраженной у соединения VII (таб
лица)', которая в 0,05% концентрации обеспечивает гибель Е. coli и 
St. aureus при экспозиции 15 и 5 минут соответственно.

Армянский государственный педагоги
ческий институт им. X. Абовяна, 
НИИ эпидемиологии, вирусологии и мед. 
паразитологии им. А. Б. Алексаняна Поступила 25/П 1987 г.

97
7-872



Ա. Վ. ԲԱՐԱՆԱՆՅԱՆ, ժ. Ռ. ՐԱՐԱՅԱՆ, Լ. Ա. ՀԱԿՈԲՅԱՆ

. ՏԱԱԴԵՑԱՄ ՄԱԿԵՐԵՍԱՅԻՆ ԱԿՏԻՎ ՋՈՐՐՈՐԴԱՅԻՆ ԱՄՈՆԻՈԻՄԱՅԻՆ 
ՄԻԱՅՍԻ^ՅՈԻՆՆԵՐԻ ՀԵՏԱՋՈՏՈԻ₽-ՅՈԻՆԸ

- VIII. ԱՄՈՆԻՈՒՄԻ (5-ՍՀԿՈՔՍԻ-3-ՔԼՈՐ-2-ՊԻՆՏևՆԻԼ) ԴԻՄԵԹԻԼ (թ-ՕՔՍԻ-ԼԹԻԼ) 
ՔԼՈՐԱՅԻՆ ԱՂԵՐԻ ՐԱԿՏԵՐԻՈՍՊԱՆ ՀԱՏԿՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐԻ ՈՒՍՈՒՄՆԱՍԻՐՈՒԹՅՈՒՆԸ

Հետազոտված են մի ՀաՐք չհագեցած չորրորդա յին ամոնիումային 
միացությունների (ՉԱՄ) րակտերիոսպան հատկությունները ոսկեգույն 
■ստաֆիլոկոկի ^Տէ- aUFeUS^ և աղիքային ցուպիկի (E- COlj) նկատմամբ։

Ցույց է տրված, որ բոլոր հետազոտված մ իա ցությունները օժտված 
են րակտերիոսպան ակտիվությամբ։ Սահմանված է չհագեցած չորրորդային 
ամոնիումային միացությունների մոլեկուլների քիմիական կառուցվածքի 
և րակտերիոսպան ազդեցության միչև օրինաչափ կապ։

A. V. BABAKHANIAN. OH. R. BABAYAN. G. Տ. HAKOPIAN

INVESTIGATIONS IN THE FIELD OF UNSATURATED 
SURFACE-ACTIVE QUATERNARY AMMONIUM COMPOUNDS 
VIII. THE STUDY OF BACTERICIDIC PROPERTIES OF (5-ALKOXI-3- 

CHLORINE-2-PENTENYL) DIMETHYL (^-OXIETHYL) AMMONIUM CHLORIDES

Bacterlcldlc properties of some .unsaturated quaternarl ammonium 
compounds (QAC) as regards to Staphylo Aureus (St. aureus) and coll 
(E. coll) have been studied. It was shown that all investigated compounds 
had bacterlcldlc activity. The dependence of bacterlcldlc action on che
mical structure of QAC molecules has been established.
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УДК 616—073.75 : 616.712 : 6Ц6.381

С. А. АРУСТАМЯН, А М. АМБАРЦУМЯН, Н. В. КАРАПЕТЯН. 
Г. X. БАДАЛЯН А А. АСЛАНЯН

ВТОРИЧНАЯ ЛИМФОАДЕНОПАТИЯ БРЮШНОЙ ПОЛОСТИ 
ВСЛЕДСТВИЕ ИНОРОДНОГО ТЕЛА В ПРЯМОЙ КИШКЕ, 
СИМУЛИРОВАВШЕГО ЗЛОКАЧЕСТВЕННУЮ ЛИМФОМУ

Приводится оригинальное наблюдение, выявленное полифлюоро- 
графическим исследованием (ПФИ) органов грудной и брюшной поло-
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стей в сочетании с тотальной колоноскопией. У 12-летнего мальчика 
обнаружено в области прямой кишки инородное тело, находившееся 
там в течение месяца, в связи с чем развилась вторичная лимфоадено- 
патия в брюшной полости, симулировавшая злокачественную лимфому. 
С помощью указанной методики выявлены множественные увеличен
ные лимфоузлы в брюшной полости, расположенные ближе кпереди 
без прорастания в соседние оерганы, характер их контуров, смещение 
с левосторонней локализацией.

Произведена операция—удаление инородного тела из прямой киш
ки с выздоровлением.

Таким образом, применение методики ПФИ с учетом анамнести
ческих и клинико-лабораторных данных в сочетании с тотальной коло
носкопией значительно расширяет диагностические возможности, спо
собствует проведению дифференциальной диагностики и правильной 
тактики хирургического вмешательства.

с. 5, бнблиогр. 2 назв.
О.ЧЦ им. В. А. Фанарджяна
Полный текст стазы։ депонирован в ВНИИМИ
за Xs Д-14371 от 22/Х 1987 г. Поступила 3/V 1987 г.

УДК 616-008 : 577.1 : 616.12

О. П. СОЦКИИ, Г. М. САРКИСОВА, Э. X. ГРИГОРЯН

АКТИВНОСТЬ НЕКОТОРЫХ ГЛИКОСФИНГОГИДРОЛАЗ
В ЛЕЙКОЦИТАХ КРОВИ БОЛЬНЫХ 
ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ

Изучалась активность некоторых թ-гликозидаз в лейкоцитах кро
ви практически здоровых лиц и больных гипертонической болезнью 
ПА стадии.

Показано, что активность «кислых» лизосомальных гликосфинголи- 
пидсвязанных թ-галактозидазы и թ-глюкозидазы у указанных больных 
снижена по сравнению со здоровыми , в то время как активность «ней
тральных» цитозольных гликопротеинсвязанных форм ферментов по
вышена. Инактивацией первых, по-видимому, объясняется один из ме
ханизмов повышенного содержания гликосфинголипидов в крови и тка
нях висцеральных органов (печень, селезенка), в активации вторых ус
матривается компенсаторно-восстановительная реакция организма, на
правленная на нормализацию обмена гликосфинголипидов у больных 
гипертонической болезнью.

с. 9, бнблиогр. 4 назв., табл. !1
Кафедра биоорганической и биологической химии
Ереванского медицинского института
Полный текст статьи депонирован в ВНИИИМИ
за № Д-14251 от 29/IX 1987 г. Поступила 14/IV 1987 г.
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УДК 616.853 : 616.155.32

М. В. ХУДГАРЯНАТИПИЧНЫЕ СВОЙСТВА КРОВИ БОЛЬНЫХ ЭПИЛЕПСИЕЙ И ПРЕДПОСЫЛКИ ИХ ПРОИСХОЖДЕНИЯ(обзор литературы)Анализ литературы по изучению свойств крови больных эпилепсией показал, что особую заинтересованность при эпилепсии обнаруживает клеточный фактор крови, более того—его мононуклеарная популяция. При этом, если на первом этапе исследований авторы склонны были наблюдаемые ими изменения клеточного фактора крови трактовать всего лишь как реакцию на гуморально-гормональные сдвиги вследствие судорожного припадка, то в последующем были получены очевидные доказательства в пользу нарушения при эпилепсии иммунного гомеостаза. Самые же последние публикации указывают на необходимость более углубленного исследования иммунной системы при эпилепсии на уровне интимных регуляторных механизмов иммуногенеза.В целом настоящий обзор литературы, не претендуя на исчерпывающее предстазление об исследованиях системы крови при эпилепсии, свидетельствует о том, что, несмотря на расширение спектра изучаемых вопросов и возрастающий уровень методических подходов к изучению предмета исследования, проблема места и роли гуморальных и клеточных факторов крови в сложном патогенезе эпилепсии пока далека от своего решения и требует проведения новых систематизированных и углубленных исследований.
с. 16, бяблиогр. 21 назв.
Кафедра психиатрии Ереванского 
медицинского института
Полный текст статьи депокарозак в ВНИИМИ
за № Д-14249 от 29/IX 1987 г. Поступила З/Ш '1987 г.

УДК 616.9+

А. А. ШАХБЛЗЯН։ СЕПСИС ИЛИ ГЕНЕРАЛИЗАЦИЯ ИНФЕКЦИИСогласно принятому определению, сепсис—общее неспецифическое заболевание нециклического течения, вызываемое различными возбудителями, проникающими в циркулирующую кровь с последующим их распространением по органам и тканям и дальнейшей выработкой специфического иммунитета против данного возбудителя. Однако трудно согласиться, что рассеивание определенного патогенного возбудителя через кровь с дальнейшей выработкой макроорганизмом антител против него можно назвать неспецифическим заболеванием. Трудно также представить что сепсис, вызываемый обширным кругом всевозможных микроорганизмов, может быть признан нозологической единицей,100



ибо не может одно, заболевание в։слючнть в себя все инфекционные бо- 
.дезни. Вероятнее, что при инфекционной болезни может иметь место 
дркомпенсированное течение патологического процесса, осложненного 
генерализацией инфекции.

с. 6, бнблиогр. 8 назв.
Ереванский ИУВ
Полный текст статьи депонирован в ВНИИМИ
за № Д-14369 от 22/Х 1987 г. Поступила 3/III 1987 г.

УДК 616.993.12—616.06

А. А. ШАХБАЗЯН

ОСЛОЖНЕННЫЕ ФОРМЫ АМЕБИАЗА

Осложнения при амебиазе могут быть местные (местный или раз
литой перитонит, кишечное кровотечение, амебома и выпадение прямой 
кишки) и общие (гепатит, абсцессы печени, плевры, легкого и т. д.). 
Описываются случаи амебиаза, осложненные гепатитом, абсцессом пе
чени, плевры, легкого, брюшной полости, перфорацией сигмовидной 
«ишки с разлитым каловым перитонитом, выпадением прямой кишки, 
расплавляющимся некротическим колитом.

Метастатический амебиаз в виде поражения мозга, селезенки, ко
жи и суставов встречается редко.

Прогноз осложненных форм амебиаза неблагоприятный, однако 
современные средства лечения значительно снизили летальные исходы.

-с. 7, бнблиогр. 11 назв.
'Кафедра терапии Ереванского ИУВа
Полный текст статьи депонирован в ВНИИМИ
за № Д-14370 от 22/Х 11987 г. Поступила 18/III 1987 г.

УДК 616—089.878

С. А. КУРДИЯН

•СЛУЧАИ ДЛИТЕЛЬНОГО ПРЕБЫВАНИЯ ИНОРОДНОГО 
ТЕЛА В БРЮШНОЙ ПОЛОСТИ

Инородные тела в брюшной полости встречаются в 0,16% всех чре
восечений. Наиболее часто после релапаротомии удаляются марлевые 
салфетки, тампоны, марлевые полоски и крайне редко—медицинские 
.инструменты. Оставленное в брюшной полости инородное тело приво
дит к тяжелым осложнениям в ближайшем послеоперационном пери
оде.

Нами описывается случай длительного пребывания инородного ме
таллического тела в брюшной полости, оставленного после чревосече
ния по поводу неполного разрыва матки после родов. Через два года 
после чревосечения в связи со схваткообразными болями, задержкой 
стула больная обратилась в поликлинику, где с помощью рентгено- 
.граммы в брюшной полости обнаружен мягкий кровоостанавливающий 
нажим.
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Под эндотрахеальным обезболиванием в основном острым путем 
инородное тело выделено нами из инфильтрата, опутанное, кишками, 
местами с десерозированными участками и рубцовыми изменениями. 
Послеоперационный период без осложнений. Больная более 10 лет на
ходится под наблюдением, за это время имела одни роды и три меди
цинских аборта.

Случай интересен тем, что длительное пребывание металлического 
тела в брюшной полости не вызвало особых расстройств, по-видимому,' 
благодаря наличию на конце зажима марлевого тупфера.

5 с., рис. 1, бнблногр. 4 иазв.
Абовянская ЦРБ
Полный текст статьи депонирован в ВНИИМИ
за № Д-13716 от 25/VI 1987 г. Поступила 15/11 1987 г.
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