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Р. С. АМБАРДЖАНЯН. Н. Д. ВАРТАЗАРЯН, Э. X. АРЗАКАНЯН, 
Н. Г. ХОСТИКЯН, Ю. В. ВУЛЬФОВИЧ, И. В. ЖЕВЕРЖЕЕВАИММУНОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА И МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ СУСТАВОВ ПРИ ИНФИЦИРОВАНИИ ЖИВОТНЫХ Л-ФОРМАМИ СТРЕПТОКОККА ГРУППЫ А 12-го ТИПА

Показано, «по однократное внутрибрюшинное введение ресуспендировацной 
культуры Л-форм стрептококка группы А 12-го типа приводит к вялотекущему про
грессирующему патологическому процессу в суставах животных. При этом в межу
точном основном веществе соединительной ткани, в стенках сосудов и синовиальной 
оболочке обнаруживаются Л-формы стрептококка. Морфологические изменения со
провождаются иммунологическими сдвигами с дисбалансом В- и Т-лимфоцитов.Данные экспериментальных и клинико-лабораторных исследований последних лет, полученные микробиологическими, серологическими и иммуноморфологическими методами, свидетельствуют о несомненной роли Л-форм стрептококка группы А в патогенезе ревматических заболеваний [1, 3, 4, 5, 7—9]. В этой связи представляет интерес изучение специфики патогенного действия разных типов Л-форм стрептококка группы А.В настоящем сообщении приводятся результаты морфологического изучения тканей суставов кроликов и крыс, экспериментально инфицированных Л-формами стрептококка группы А 12-го типа. В литературе описана лишь индукция артрита Л-формами стрептококка в остром опыте, т. е. при введении взвеси Л-форм непосредственно в полость сустава [10]. Материал и методыЭксперимент поставлен на 36 кроликах и 60 крысах линии Wistar. В опыт были взяты молодые животные: кролики массой 700 г—1 кг и крысы—100—150 г. Животных заражали однократно внутрибрюшинно стабильной Л-формой стрептококка группы А 12-го типа, крысят в дозе 1.5Х108, кроликов—5X108 КОЕ. Контрольным животным вводилась смесь стерильного бульона и 1,5% раствора NaCl (контролем последних являлись интактные кролики).Культура Л-форм 12-го типа была получена в пробирке и пассировалась в лаборатории на обычной среде для Л-форм стрептококка. Для инфицирования животных бульонная культура Л-форм трижды отмывалась и ресуспендировалась в соответствующем объеме 1,5%'NaCI. Животные забивались в разные сроки эксперимента (от 24 часов до 109



2 лет) и подразделялись на группы, в каждой по 4 кролика и 6 крысят со своим контролем.Материал эксперимента изучался в динамике. В сыворотке крови определялись антистрептолизин-0 (АСЛ-О), антигиалуронидазная активность (АСГ), а также антистрептококковые антитела по реакции связывания комплемента (РСК) и реакции пассивной гемагглютинации (РПГА). Исследовались скорость оседания эритроцитов (СОЭ), С-реактивный протеин (СРП), дифениламиновый показатель (ДФА); Т-лимфсциты определялись по методу Jondal и соавт. [13], а В-систе- ма лимфоцитов—методом комплементарных розеток по Mendes с соавт. [14]. Были изучены все крупные суставы. Для гистологического, гистохимического и иммуноморфологического исследований параарти- кулярных мягких тканей и синовиальной оболочки приготовлялись парафиновые срезы, пленчатые препараты и мазки из синовиальной жидкости. Производилась окраска гематоксилин-эозином, толуидиновым синим, азур-П-эозином, по ван-Гизону, Браже, Фельгену, Гомори, ШИК-реакция.В непрямой реакции Кунса для выявления антигенов Л-форм стрептококка использовались кроличьи иммунные сыворотки к Л-фор- мам стрептококка и люминесцентные сыворотки против глобулина кроликов. В прямой реакции срезы обрабатывались меченой сывороткой против глобулинов. Результаты и обсуждениеИзучение иммунологических данных показало, что у интактных животных антистрептококковые антитела не обнаруживаются. Однако как у кроликов, так и у крыс начиная с 3-й по 6-ую неделю эксперимента циркулирующие антитела к Л-формам стрептококка обнаруживались в титре 1 :40 (табл. 1), а в поздние срои наблюдалось повышение количества антител. В ранние сроки эксперимента отмечалось незначительное повышение титра АСЛ-0—до 250 ед., АСГ—до 200 ед., которые постепенно повышаются и к концу эксперимента достигают высоких цифр.
Таблица 1

Изменение титра антистрептококковых антител в разные сроки эксперимента

Примечание. Здесь и в табл. 2. ранний срок—3—6 нед., средний—6—30 нед., 
поздний срок—30 нед.—2 года.

Показатели
Контроль'ранний срок Средний 

срок
Поздний 

срок

РСК — 1:40 1:40 1 : 80
РПГА — 1«40 1:80 1:160
АСЛ-0 125 250 500 500
АСГ 150 200 620 800

Лабораторные исследования показали, что с повышением лейкоцитоза от 6300 до 6900 соответственно увеличиваются СОЭ, СРП и ДФА (табл. 2).ПО



Таблица 2
Динамика лабораторных показателей в разные сроки эксперимента

Показатели Контроль Ранний срок Средний 
срок '

Поздний 
срок

Лейкоцитоз 6000 6200 6500 6900
СОЭ 5.0 10.1 12,3 16,0
СРП — ++ ֊— - +4-Н-
ДФА 0,16 0,22 0,27 0,32Помимо гуморальных сдвигов, у экспериментальных животных было изучено абсолютное и относительное содержание В- и Т-лимфоци- тоз (табл. 3). Выявленный дисбаланс В- и Т-систем иммунитета отмечен у больных ревматизмом [2, 12, 15].

Таблица 3 
Изменения количества Т- и В-лнмфоцитов в периферической крови в различные сроки 

эксперимента

Сроки
Количество 
лимфоцитов 
в 1 мл крови

Количество лимфоцитов
Т В

относитель
ное абсолютное относитель

ное абсолютное

Контроль 1700,0+78 62,2+1,4 1953,6+56.4 26,2+2,1 429,0+34,9
Ранний 1630,0+86 53,1+1,1 900,5+55,7 20,9+0,8 350,7+25,2
Средний 1990,0+137 43.1+1,7 860,8+62,2 19,0+1,1 368,8+28,8
Поздний 1860,0+190 37,6+2,8 705,3±109,3 19,4+1,6 365,9+54,2Проведенные исследования показали, что как у кроликов, так и у крыс в ранние сроки эксперимента при вскрытии суставов макроскопически отмечалось помутнение синовиальной оболочки и жидкости, а в более поздние сроки—заметное сужение суставной щели, более выраженное помутнение синовиальной жидкости и уменьшение ее количества. При гистологическом, гистохимическом и гистоэнзиматическом исследованиях уже в ранние сроки эксперимента наблюдалась сосудистая реакция, особенно микроциркуляторного русла, как на территории синовиальной оболочки, так и в параартикулярной соединительной ткани. К 6-12֊й неделе после инфицирования отмечался стаз, появ- лялисо очаги старых и свежих кровоизлияний (рис. 1, а), периваскулярные муфтообразные лимфогистиоцитарные инфильтраты, в составе которых обнаруживались плазматические клетки. Пролиферация эндотелия сосудов приводила в некоторых случаях к их полной облитерации (рис. 1, б). Стенки сосудов подвергались мукоидному набуханию и фибриноидному изменению.В синовиальной оболочке развивался процесс дезорганизации основного и межуточного веществ, что подтверждалось уменьшением хромотропности и полным ее исчезновением в поздние сроки. Изменения коллагеновых волокон приводили к их огрубению (ШИК-реак- ция, ван-Гизон, импрегнация по Гомори) и последующему фиброзу, в результате чего происходило спаивание синовиальной оболочки с под111



лежащей тканью (рис. 1, в). При этом ворсинки синовиальной оболочки подвергались гиалинозу и хрящевой метаплазии. Дистрофические изменения наблюдались в синовиальных клетках, ядра которых были вакуолизированы с явлением центрального хроматолиза.

Рис. 1. а. Отек стромы, периваскулярная, круглоклеточная инфильтрация, 
стаз и очаги кровоизлияний в параартнкулярной ткани и мноцитолизе 
Х200. 0. Склероз синовиальной оболочки, облитерация просвета сосу
дов, Х200. в. Склероз и липоматоз синовиальной оболочки н ворсинок со 
спаиванием с подлежащей тканью, Х400. Окраска гемзтоксилин-эозинсм.Через 12—20 недель после инфицирования животных в синовиальной оболочке суставов преобладала также фибробластическая реакция. В синовиальной оболочке, как в цитоплазме клеток, так и экстра- целлюлярно, при окраске азур-П--эозином выявлялись скопления структурных элементов Л֊форм стрептококка, которые при обработке гипериммунной сывороткой против Л-форм стрептококка группы А в реакции непрямой иммунофлюоресценции обнаруживали специфическое свечение по ходу коллагеновых волокон.Гиалиновый хрящ также вовлекается в патологический процесс. В основном веществе хрящевой ткани развивается очаговая дистрофия вокруг хондроцитов, о чем свидетельствуют участки пятнистной пикринофилии, в глубинных слоях хряща выявляются отложения белковых преципитатов. Следует отметить, что в патологический процесс вовлекается не только соединительная параартикулярная ткань, но и мышечная. Наблюдаются очаги миоцитолиза отдельных мышечных волокон (рис. 1а), что характерно для миозита.Таким образом, однократное внутрибрюшинное заражение кроликов и крыс Л-формой стрептококка группы А 12-го типа приводит к развитию вялотекущего прогрессирующего патологического процесса в суставах, в который вовлекаются синовиальная оболочка, параартикулярная соединительная и мышечная ткани, а также хрящ. Наиболее ранним и постоянным признаком процесса являются нарушение ми- кроциркуляторного русла и васкулиты. Наряду с дистрофическими изменениями в мягких тканях сустава развивается воспалительный процесс, который приводит к склеротическим изменениям. Отложение иммуноглобулина по ходу коллагеновых волокон свидетельствует о его 112



аутоиммунной направленности. Аутофагия, вероятно, является проявлением реакции аутоагрессии. Следует отметить, что аналогичный патологический процесс в суставах развивается при ревматических заболеваниях.
Кафедра патапатомии Ереванского
медицинского института Поступила 2/П 1987 г.Ռ. Ս. ԱՍ՜ՈԱՐՋԱՆՅԱՆ, Ն. Գ. ՎԱՐԳԱԶԱՐՅԱՆ, է. Ь. ԱՐՋԱՔԱՆՅԱՆ, Ն. Գ. ԽՈՍՏԻԿՅԱն, ՅՈԻ. Վ. ՎՈԻԼՖՈՎԻՅ, Ի. Վ. ԺԵՎԵՐԺԵՅԵՎԱ.ԻՄՈՒՆՈԼՈԴԻԱԿԱՆ ԲՆՈՒԹԱԳԻՐԸ ԵՎ ՀՈԴԵՐԻ ՀՅՈՒՍՎԱԾԱԲԱՆԱԿԱՆ ՓՈՓՈԽՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐԸ ՓՈՐՁՆԱԿԱՆ ԿԵՆԴԱՆԻՆԵՐԻՆ ՍՏՐԵՊՏՈԿՈԿԻԱ ԽՄԲԻ 12 ՏԻՊԻ «Լ» Չ.ԵՎԵՐՈՎ ՎԱՐԱԿՄԱՆ ԴԵՊՔՈՒՄ

Փորձնական կենդանիներին ն երո րովա յնա յին միանվագ Ա խմբի 12 տի
պի ստրեպտոկոկերի Լ ձևերով վարակումը առաջացնում է ձգձգվող ընթացք 
ունեցող հոդաբորբ, որն ընդգրկում է սինովիալ թաղանթը, հոդաճառը, հար֊ 
հոդային փափուկ հյուսվածքները և, սկսած վարակման 24 ժամից մինչև փոր
ձի վերջը' հայտնաբերվում են ստրեպտոկոկերի Լ ձևրը անոթների պատե
րում, թավիկներում, շարակցական հյուսվածքի հիմնական նյութում։ Հոդերում 
դիստրոֆիկ և բորբոքային պրոցեսները ուղեկցվում են իմունոլոգիական տե
ղաշարժերով և В Ու Т լիֆո ցիտների դիսբալանսով։

R. Տ. AMBARJANIAN, N. D. VARTAZAR1AN, E. Kh. ARZAKANIAN, 
N. О. KHOSTIKIAN, Yu. V. VULFOV1CH, I. V. ZHEVERZHEYEVATHE IMMUNOLOGIC CHARACTERISTICS AND THE JOINTS HISTOLOGIC CHANGES IN INFECTING THE EXPERIMENTAL ANIMALS BY A GROUP 12 TYPE L-FORMS OF STREPTOCOCCUSIt is shown that a single intraperitoneal administration of resuspe- dised culture of the A group 12 type L-forms of Streptococcus to rats and rabbits results in latent progressing pathologic process in the joints, which involves the synovial membrane, articular cartilage as well as the parartlcular soft tissues.The morphologic changes are accompanied by immunologic shifts and disbalance of В-and T-lymphocytes.
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УДК 612.397.8.015 }
Л. В. СЕМЕРДЖЯН, Л. В. МХИТАРЯН, М. И. АГАДЖАНОВВЗАИМОСВЯЗЬ а-ТОКОФЕРОЛА С НАДФН- И АСКОРБАТЗАВИСИМЫМ ПЕРЕКИСНЫМ ОКИСЛЕНИЕМ ЛИПИДОВ, ИНДУЦИРОВАННЫМПЕРЕОКИСЛЕННОИ ЛИНОЛЕВОЙ КИСЛОТОЙ

Путем внуп-рибрюшниного введения пероксндированной линолевой кислоты (ПЛК) 
на крыса < создана модель избыточной липидной пероксидации. При этом в печени 
и мозге происходило изменение аскорбат- и НАДФН-зависимого перекисного окис
ления липидов. Однако эти изменения неоднотипны в зависимости от органа и срока 
исследования, (лиместное введение ПЛК и а-токоферола предотвращало указанные 
изменения.Перекисное окисление липидов (ПОЛ) является физиологическим процессом, непрерывно протекающим во всех тканях животных организмов. В обычных условиях этот процесс строго лимитирован. ПОЛ происходит как ферментативным, так и неферментативным путем. Ферментативное НАДФН-зависимое переокисление является обязательным этапом на пути синтеза таких биологически активных метаболитов, как стероидные гормоны и простагландины. Велико значение НАДФН-зависимого ПОЛ в метаболизме лекарственных средств и ряда токсических соединений.Система природных антиоксидантов регулирует ПОЛ по принципу отрицательной обратной связи [3]. Однако нарушение регуляции этого процесса может привести к разрушению клеточных мембран, нарушению их проницаемости, изменению активности целого ряда мембраносвязанных ферментов, вызывая дезинтеграцию внутриклеточных структур, окисление и полимеризацию низкомолекулярных структур внутриклеточных компонентов и макромолекул, что играет важную роль в механизмах клеточного повреждения.Исследованиями В. Г. Мхитаряна и сотр. [8] показано, что действие различных органических перекисей, ненасыщенных жирных кислот сильно меняет уровень липидных перекисей и а-токоферола в гомогенатах различных тканей. Нами установлено угнетающее влияние указанных веществ на активность НАДФН-генерирующих ферментов в цитоплазме [И].Целью настоящей работы явилось изучение аскорбат-зависимого (АЗП) и НАДФН-зависимого переокисления (НЭП) в цитоплазме печени и мозга, индуцируемого переокисленной линолевой кислотой (ПЛК), а также возможности его коррекции при помощи природного антиоксиданта а-токоферола.114



Материал и методыОпыты ставили на белых крысах-самцах массой 180—220 г, содержащихся на обычном рационе вивариума. Животные были разделены на три группы: I—интактные крысы—служила контролем; II— вводили ежедневно внутрибрюшинно ПЛК (180 мкмоль перекисного кислорода на 1 г линолевой кислоты) в количестве 0,1 мл на 150 г массы животного; III—параллельно с ПЛК ежедневно вводили а-то- кофсрилацетат в количестве 0,1 мг на 100 г в виде тонкой эмульсии, приготовленной на твин-80.Через 24 часа, 7 и 14 дней крыс декапитировали. Печень перфузировали охлажденным 0,154 М раствором КС1, на котором готовили 10% гомогенат печени и мозга. Цитоплазматическую фракцию получали путем центрифугирования гомогенатов при 18000 об/мин в течение 30 минут. Все процедуры проводили на холоде.Об АЗП и НЗП судили по интенсивности цветной реакции малонового диальдегида (МДА) с тиобарбитуровой кислотой [14]. При исследовании АЗП инкубационная среда содержала 40 .иЛ1 трис-НС1 (pH 7,4), 0,8 мМ аскорбата, 1,2-10~°М соли Мора; в случае НЗП— 2-10՜'*М пирофосфата натрия, 1,2-10֊^М соли Мора, 1 мМ НАДФН. Содержание липидных перекисей выражали в нмоль МДА на 1 мг белка. Для расчета использовали коэффициент молярной экстинкции 1,56- •10s М-1 см՜' [14]. Содержание белка определяли по методу Lowry [15]. Результаты и обсуждениеКак видно из табл. 1, сравнительно большую чувствительность к воздействию ПЛК проявляет АЗП в мозге и несколько слабее в печени . НЗП в печени после подавления через 24 часа и 7 дней к концу эксперимента значительно активируется. В мозге через 24 часа НЗП почти не меняется, а в последующие сроки отмечается его повышение (на 67, 3%). Направленность АЗП в исследуемых тканях одинаковая, но уровень их изменений различный. Таким образом, ПЛК в мозге и печени вызывает неоднотипные сдвиги в системах ПОЛ.В результате окисления ненасыщенных жирно-кислотных радикалов мембранных фосфолипидов происходит нарушение липид-белко- вых взаимодействий, вызывающее конформационные изменения белкоа преимущественно путем воздействия на сульфгидрильные группы белка [5]. Не исключено, что деструктивные изменения мембран, развивающиеся в результате пероксидации липидов, оказывают отрицательное влияние на активность мембраносвязанных ферментов, в том числе глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы (Г-6-ФД) и 6-фосфоглюконатдегидрогеназы (6-ФГД), являющихся основным поставщиком эндогенного НАДФН.Факторы, ведущие к опустошению фондов НАДФН, способствуют падению ПОЛ в НАДФН-зависимой системе, соответственно и снижению эффективности антирадикальной защиты клетки [12]. Вероятно, защиту липидов мембран в условиях наших экспериментов от перекис115



ного окисления обеспечивают антиоксиданты липидной фазы, в первую очередь, а-токоферол (а-ТФ) [9]. Однако расход токоферола в условиях усиленной липидной пероксидации, ограниченная возможность восстановления токоферилхинона в токоферол из-за низкой активности Г-6-ФД могут привести к снижению его стационарного уровня [12].
Таблица 1

АЗП н НЗП в мозге и печени крыс при введении пероксндированной линолевой 
кислоты {нмоль 1ЛИА/мг белка)____________________

Вид 
ПОЛ Ткань Контроль

Сроки исследов а н и й_____________

24 часа 7 дней 14 дней

АЗП

печень

5,95±0,34 
п= 14

5,053+0.48 
п=14 

Р>0,002

17.62+0.6 
п=н՛

Р<0,001

8.28 + 0.23 
п=12

Р<0,001
НЗП 4,6+0.05 

п=12
3.2+0,26 
п=12

Р<0,001

2,99+0.22 
п=12 

Р<0,001

6,9+0.15 
п=12

Р<0,001
АЗП

мозг

6,06+0.27 
п= 12

4,71+0,14 
п=12 

Р<0,001

17,0±0,56 
п=12 

Р<0.001

13.2+0.84 
п=12
Р<0,0‘)1

НЗП 9,68+0,16 
п=12

10,10+0.25 
п=12 

Р<0,5

16.2+0,72 
п=12 

Р<0,001

12,88+0,84 
п=12 
Р<0,001

Таблица 2
АЗП и НЗП в мозге и печени крыс при совместном введении пероксндированной ли

нолевой кислоты и а-токоферола (нмоль МНА/мг белка)

Вид 
ПОЛ Ткань Контроль

Сроки исследований

24 часа 7 дней 14 дней

АЗП 5,95+0,34 5,57+0,6 9,01+0,43 5,11+0.48
п=14 п=10 п=12 п=10

печень Р<0,5 Р<0,001 Р<0,25
НПЗ 4,6+0,05 

п=12
4,9+0,27 

п=12
4,44+0,4 

п=Ю
5,52+0,2 

п=10
Р<0,1 Р<0,5 Р<0,001

АЗП 6,065+0,27 5,61+0.28 8,28+0,2 7,59+0,3
п=12 п=10 п=10 п=12

мозг Р>0,05 Р<0,001 Р<0,01
НЗП 9,68+0,16 

п=12
8,96+0,24 

п=8
9,85+0,12 

п= 10
10.17+0,24 

п=12
Р<0,05 Р<0,5 Р<0,1В литературе имеются данные, свидетельствующие об угнетении системы НЗП в гепатоцитах и изменении функции ферментов преимущественно НАДФН-зависимой редокс-цепи в мембранах эндоплазматического ретикулума при нарушении печеночного кровотока [9]. Известно также, что при ишемии печени наряду с нарушением электрон- транспортной функции начального участка НАДФН-зависимой редокс- цепи и снижением содержания цитохрома Р-450 не изменяется функция НАДН-редокс-цепи окисления. Предварительное введение а-ТФ подавляет липидную пероксидацию, повышает каталитическую актив116



ность цитохрома Р-450, однако не нормализует электронтранспортную функцию начального участка НАДФН-зависимой редокс-цепи [6].Многочисленные данные свидетельствуют о том, что в НЗП важная роль принадлежит фосфолипидам эндоплазматического ретикулума [2. 7]. В связи с этим представляют интерес данные об уменьшении содержания различных фракций фосфолипидов в гепатоцитах при ишемии печени крыс [1].Полученные нами данные с ПЛК свидетельствуют о преимущественном повышении в печени АЗП и понижении НЗП. Последнее, возможно, обусловлено совокупностью нескольких факторов: количеством субстратов, уменьшением фонда доноров водорода, ингибированием НАДФН-специфической электронтранспортной цепи. Активация АЗП в определенной мере может быть обусловлена сохранением НАДН-зависимой редокс-цепи [2].По-видимому, полученные нами сдвиги нельзя полностью объяснять увеличением ПОЛ мембран. В литературе обсуждается также вопрос, о возможности деструкции клеточных мембран в результате интенсификации эндогенных фосфолипаз [1, 10]. Вероятность указанного мембраноповреждающего фактора в условиях нашего эксперимента подтверждается большой поражаемостью НАДФН-зависимой ре- докс-цепи, компоненты которой более чувствительны к воздействию фосфолипаз [10].Как видно из данных табл. 2, при совместном введении ПЛК и а-ТФ наблюдается тенденция к предотвращению усиления АЗП и НЗП липидов в обоих органах. Защитное действие а-ТФ, по-видимому, обусловлено его антиоксидантным свойством и мембраностабилизирующим действием, обусловленным способностью взаимодействия с сульфгидрильными группами белков и полиненасыщенными липидами [4, 13]. В результате этого взаимодействия тормозится окислительное разрушение ненасыщенных жирных кислот, а также предотвращается гидролиз фосфолипидов фосфолипазами.Таким образом, полученные данные свидетельствуют о фазовых изменениях в системе образования и устранения липидных перекисей в цитоплазме печени и мозга под влиянием ПЛК и а-ТФ, направленность и интенсивность которых зависит от сроков и тканевой специфичности.Выявленные закономерности можно отнести к различным патологическим состояниям, в патогенезе которых определенную роль играют процессы ПОЛ.
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', է. Վ. ԱեՄԵՐՋՅԱՆ, Լ. Վ. ՄԽՒԹԱՐՅԱՆ, (Г. Ի. ԱՂԱՋԱՆՈՎ
ԱՍԿՈՐՈԱՏ ԵՎ ՆԱԴՖՒ1 ԿԱԽՈՒՄ ՈՒՆԵՑՈՂ ԼԻՊԻԴՆԵ1Դ' ԳԵՐՕՔՍԻԴԱՑՄԱՆ' 
Փ11ԽԱԴԱՐ2 ԿԱՊԸ а-ՏՈԿՈՖԵՐՈԼԻ ՀԵՏ ԻՆԴՈԻԿ8ՎԱԾ ԳԵՐՕՔՍԻԴԱՑՎԱԾ

ԼԻՆՈԼԱԹԹՎՈՎ

Առնետներին գերօքսիդացված լինոյաթթվով ներորովայն ային ներարկ- 
ման ճանապարհով ստեղծել ենք լիպիդների դերօքսիդացման ավելցուկային՝ 
մոդել։

Պարզվում է, որ այդ պայմաններում լյարդում և ուղեղում, տեղր են ունե֊ 
նոլմ ասկորրատ և ՆԱԴՖԱ կախում ունեցող լիպիդների գերօքսիդային օքսի
դացման փոփոխություններ։ Այդ փոփոխությունները թեպետ մեծ մասամբ 
ուղղված են ուժեղացմ ան կողմը, սակայն միատիպ չեն և կախված են որդան
ներից և հետազոտման ժամ կետն երից։

Տոլյց է տրված, որ գերօքսիդացված լինոլաթթվի և Ct-տոկոֆերոլի հա
մատեղ ներարկումը կանխում է նշված փոփոխությունները։

L. V. SEMERJIAN, Լ. V. MKHITARIAN, M. 1. AGHADJANOVCORRELATION OF а-TOCOPHEROLE WITH NADPH AND ASCORBATE-DEPENDENT PEROXIDATION OF LIPIDS INDUCED BY PEROXIDATED LINOL1C ACIDA model of superfluous lipid peroxidation was created by the way of intraabdominal injection to rats of peroxidated lynollc acid (PLA). There were revealed changes of ascorbate and NADPH-dependent oxidation of lipids in the liver and brain. These changes although are entirely moved to be Intensified, but are not of the some type upon the dependence from the organ and the time of research. The coInjection of PLA and а-tocopherol prevented the indicated changes.
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Н. Р. ГЕВОРКЯН, О. Л. МНДЖОЯН, А. И. ГЕВОНДЯНАНТИГИПОКСИЧЕСКИЕ, ПРОТИВОСУДОРОЖНЫЕ И ТРАНКВИЛИЗИРУЮЩИЕ СВОЙСТВА НЕКОТОРЫХНОВЫХ АМИДОВ ПЕПТИДОВ НИКОТИНОВОЙ кислоты

Изучены новые изопропиламиды никотиноклпептидов, проявившие высокую про
тивосудорожную и нейролептическую активность, превосходящую в модельных опы
тах действие известных эталонных препаратов—пирацетама, фенобарбитала и ди
фенина.Никотинамид является структурным компонентом НАДФ.Н и НАД.Н, участвующих в метаболизме многочисленных экзогенных и эндогенных веществ [1—3,5], что определяет широкий диапазон их биологической активности. Никотиноил-DL-cepHH, валин, аланин и Е- аминокапроновая кислота обладают выраженными стимулирующими, антинаркотическими и кардиотропными свойствами [4]. В настоящей работе представлены данные по изучению влияния некоторых амидов никотиновой кислоты—изопропиламид никотиноилглицина, никотино- ил-р-аланина, никотиноил-ПЕ-лейцина на длительность сна, вызванного наркотическими веществами, течение коразоловых судорог и гипоксию мозга. Материал и методыВлияние веществ на длительность наркотического сна, вызванного уретаном (1000 мг!кг), нембуталом (30 мг/кг) и 96° этиловым спиртом (0,4 лл/ЮО г), изучалось в модельных опытах на белых мышах общеизвестными методами. Вещества вводились подкожно в дозе 50 .мг/кг за 30 мин до наркотического агента.Нормобарическая гипоксия моделировалась в барокамере при помощи регулирования содержания кислорода и азота в пропорции 3 к 97 в процентном отношении. Циркуляторная гипоксия мозга вызывалась путем перевязки обеих сонных артерий у белых крыс. Учитывалось время гибели и процент погибших животных на фоне предварительного введения изучаемых веществ. Противосудорожное действие определялось в опытах на белых мышах по антагонизму с коразолом. Судороги вызывались подкожным введением коразола в дозе 100 мг/кг. Эффекты регистрировались визуально по альтернативной форме в течение 30 минут. Учитывались тяжесть клонических и тонических судорог и число погибших животных. Изучаемые вещества вводились внутрибрюшинно за 30 мин до анализатора. Противосудорожное действие оценивалось по ЭДи. Каждая доза изучалась в группе из 10 животных. Острая токсичность ЛД50 устанавливалась при внутрибрюшинном введении белым мышам. Новые соединения синтезированы в Институте тонкой органической химии АН АрмССР. В качестве контрольных препаратов были использованы никотинамид, фенобарбитал,119



дифенин и пирацетам. Результаты экспериментов обработаны соответствующими биометрическими методами.Результаты и обсуждениеПротивогипоксическое действие изученных веществ при нормобарической гипоксии было сопоставлено с активностью известного антн- гипокснческсго агента—пирацетама и структурного аналога производных никотиновой кислоты—никотинамида. Результаты опытов представлены в табл. 1.
Таблица I 

Сравнительная антигнпоксическая активность некоторых изопропиламндов ннкотн- 
нонлампнокислот при нормобарической гипоксии_______
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45
50
35
40Как видно из табл. 1, антигнпоксическая активность новых синтетических никотинамидов на обеих изученных моделях определенно превосходит таковую не только никотинамида, но и пирацетама. Так, для всех трех новых никотинамидов эффективной защитной дозой является 25—50 л։г/«г, в то время как эффективная доза никотинамида и- пирацетама оказалась в 10—40 раз большей. Из трех изученных веществ на модели циркуляторной гипоксии более эффективным оказался изопропиламид никотиноил-р-аланин, который при перевязке обеих сонных артерий предупреждал гибель 50% животных.На моделях уретанового и нембуталового сна изученные три новых амида пептидов никотиновой кислоты вызывали значительное удлинение снотворного эффекта наркотических веществ. По способности удлинять снотворное действие уретана и нембутала изученные веще-- ства оказались в 3—5 раз активнее фенобарбитала. Менее эффективно было их действие на модели этилалкогольного сна (табл. 2).Сопоставляя активность ранее изученных нами на моделях наркотического сна пептидов никотиновой кислоты [4] и изопропилами- дов никотиноилпептидов, мы установили, что введение изопропиламнд- дой группы в структуру никотиноилпептидов радикально меняет нейротропную направленность действия этих веществ, что выражается в- 120



изменении пробуждающих, антинаркотических свойств, переходящих, в транквилизирующие, нейролептические. Подобное изменение направленности нейролептических свойств находит свое подтверждение также и в появлении противосудорожной активности, отчетливо проявляющейся на модели коразоловых судорог.
Таблица 2 

Сравнительное влияние изопропнламидов никотиноиламинокислот на длительность.
снотворного действия наркотиков
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Контроль 30+2,6 22+1,5 31+2,2
Фен обарСиггл 46±1,2 35+2,3 46+3,5
Никотиноилглипин 39+0.8 95+2,2 62+1,8
Никотиноил-Ji-a ла нин 43+1,4 95+3,1 125+4,3
Никотиноил-ПЬ-лейцин 32+1.4 62+3,4 53+2,4Сравнительная активность эталонных противосудорожных агентов—фенобарбитала и дифенина и новых синтетических веществ представлена на рисунке, откуда видно, что все три новых никотинамида по применяемым противосудорожным дозам (соответствующим. ЭД50) приблизительно равны (заштрихованные столбики). Существен-

Рис. '1. Сравнительная активность новых изопропнламидов никотиновой 
кислоты на модели коразоловых судорог у белых мышей. По оси орди
нат: 1—противосудорожные дозы (ЭДИ)—заштрихованные столбики, 
И—индексы активности (ЛД^/ЭД^)—незаштрихованные столбики. По 
осн абсцисс: 1—фенобарбитал, 2—дифенин, 3—никотиноилглицин, 4—ни- 

котиноил-р-аланин, 5—никотиноил-DL-лейцин. . 12Ւ
2—176



■яо отличается от них только дифенин, ЭДзо которого значительно выше, что связано с его низкой токсичностью. Однако при сопоставлении индексов их активности (соотношение ЭДзо/ Л Дю) картина несколько меняется. Так, наименьшая активность отмечается у фенобарбитала (индекс 1,27), что связано с его относительно высокой токсичностью по сравнению с другими веществами (рис., 1 1). По индексу активности (6, 55) дифенин намного эффективнее фенобарбитала (рис., 1— 2). Однако новые никотинамиды проявили более высокую степень активности по сравнению с эталонными препаратами, что выражается в высоких показателях их индексов (13,8—13,5—11,3). Из изученных никотинамидов по противосудорожной активности наиболее интересные данные получены с изопропиламидом-Ы-никотиноилглицина, имеющим индекс, равный 13,8.Таким образом, среди аминокислотных производных изопропил- .никотиноиламидов нами обнаружены потенциально высокоэффективные противосудорожные, антигипоксические, транквилизирующие и нейролептические вещества, которые могут иметь в перспективе большую клиническую значимость.
:НИИ кардиологии М3 АрмССР Поступила 17/III 1987 г.
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Ուսումնասիրված են երեք նոր նիկոտինամիդների' գլիցինի, ֆ-ալանինի, 
.և DL-լեյցինի համեմատական հակահիպօքսիկ, հակացնցումային և տրանկ֊ 
վի լի զատ որային հատկությունները. Հայտնաբերված է, որ տվյալ փորձնա
կան մոդելների վրա ուսումնասիրված նոր նյութերը ոմւեն զգալի առավելու- 
թյոձ հանրահայտ դեղանյութերի' ֆենազեպամի, պիրացետամի և դիֆենինի 
համեմատությամբ,

V. М. SAMVELIAN, Տ. A. GHAZARIAN, L. A. MATEVOSSIAN, 
N. R. GEVORKIAN, О. Լ. MNJOYAN, A. I. QHEVONDIANANT1HYPOXIC, ANTISPASTIC AND TRANQUILIZING PROPERTIES OF SOME NEW AMIDES OF NICOTINIC ACID PEPTIDESThe new isopropylamides of nicotlnoll peptides have been Investigated, which have marked antispastlc and neuroleptic activity.In the model experiments they have surpassed the effect of the traditional standard preparations-pyracetam, phenobarbital and phenylhy- -dantlon sodium.
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Л. X. ГАРКАВИ, Е. Б. КВАКИНА, Ф. М. ЗАХАРЮТА, 
О. Ф. ЕВСТРАТОВА, Г. В. БЕЛЯКОВАЗАЩИТНОЕ ВЛИЯНИЕ АДРЕНАЛИНА В МАЛЫХ ДОЗАХ ПРИ ХИМИОТЕРАПИИ ОПУХОЛЕЙ

Применение малых доз адреналина вызывало развитие неспецифическях адапта
ционных реакций тренировки и активации у животных при химиотерапии опухолей. 
Это сопровождалось повышением резистентности организма, выражающимся в сниже
нии летальности, уменьшении лейкопении, активации тимико-лнмфатической системы, 
а также в усилении противоопухолевого эффекта химиотерапии.Известно, что адаптация организма к любым стрессорным воздействиям включает прежде всего изменения в метаболизме катехоламинов. Многочисленными работами показана ведущая роль адреналина при развитии в организме различных неспецифических адаптационных реакций—стресса [15, 16, 17], тренировки и активации [4]. Подтверждением этого являются также данные литературы о влиянии адренергической афферентации на регуляцию системы гипоталамус—гипофиз—кора надпочечников [10, 12, 13], принимающей, как известно, решающее участие в формировании общих неспецифических адаптационных реакций организма.Исследованиями нашей лаборатории установлено, что с помощью экзогенного адреналина можно повысить неспецифическую, в том числе противоопухолевую, резистентность животных [4, 14]. Механизм такого влияния связан с развитием и поддержанием с помощью адреналина неспецифических адаптационных реакций тренировки и активации, в особенности последней. Показано также, что с помощью реакций тренировки и активации можно повысить сопротивляемость организма при химиотерапии опухолей [5, 7, 8]. Исходя из вышеизложенного, нами сделана попытка использовать адреналин и в качестве защитного средства от токсического влияния противоопухолевых препаратов. Другой предпосылкой к применению этого воздействия явилось- то, что адреналин, являясь эффективным радиопротектором, может оказывать также защитное действие при применении алкилирующих препаратов, обладающих радиомиметическими свойствами.Материал и методыРабота проведена на 165 беспородных белых крысах-самцах массой 150—200 г без опухолей и с перевивной опухолью С-45. После того как размер опухоли достигал 0,5—1 см3, животным начинали вво- дито алкилирующие препараты (циклофосфан, сарколизин) в терапев-fl 123;



тнческих или летальной дозах. Ампульный адреналин разводили физ. раствором до 0,0001% раствора и вводили подкожно ежедневно по 0,15—0,30 мл (1,5—3,0 мкг). Воздействие осуществлялось строго в одно и то же время суток (адреналин—9 10, противоопухолевые препараты—15—16 часов). Для поддержания у животных реакций тренировки или активации дозу адреналина периодически меняли. Коррекция дозы осуществлялась по лейкоцитарной формуле крови, служащей показателем характера адаптационной реакции организма [3, 4]. Исследования лейкоцитарной формулы, общего содержания лейкоцитов и замер опухолей проводились два раза в неделю и в конце опыта. По окончании эксперимента животных либо забивали путем декапитации, либо оставляли для определения выживаемости. Тимус и надпочечники взвешивали, массу органов выражали в виде весовых коэффициентов—отношения массы органа в миллиграммах к массе тела в граммах. Срезы тимуса, лимфатических узлов и печени после соответствующей фиксации окрашивали по Браше в модификации Симаковой и гематоксилин-эозином. Содержание катехоламинов в надпочечниках определялось методом Матлиной—Меньшикова [9]. Статистическая обработка результатов исследования проводилась параметрическим методом Стьюдента—Фишера.Результаты и обсуждениеВ 1 серии опытов крысам без опухоли вводили циклофосфан внутрибрюшинно однократно в летальной дозе 200 мг!кг. Крысы при этом были разбиты на 3 группы по 15 в каждой: I—животным вводили адреналин и циклофосфан; II—циклофосфан и физ. раствор; III—циклофосфан.После введения столь большой дозы циклофосфана у животных всех подопытных групп отмечалась резкая лейкопения, однако она была значительно менее выражена в группе с введением адреналина. Общее содержание лейкоцитов через 5 дней после введения циклофосфана было следующим: I группа—2290±322, II группа—933±302, III группа—780±176 (Pi-n<0,05; Pj֊,,,<0,005; Р„_1П >0,05). К 10- му дню после введения циклофосфана все крысы II и III групп пали, в 1 группе остались в живых 6 крыс. У этих животных общее содержание лейкоцитов было полностью восстановлено (фон—12617±1160, в конце опыта—11821 ±1420).Во 2-й серии опытов крысам с опухолью С-45 вводили сарколизин per os ежедневно по 2 мг!кг, суммарная доза—38 мг!кг. I группу составляли животные, получавшие сарколизин и адреналин, II—сарколизин и физ. раствор, III—один сарколизин, IV группу—крысы, не получавшие воздействия (контрольный рост опухоли). В каждой группе было по 15 крыс. В данной серии опытов у животных всех групп лейко- поэз был угнетен в меньшей степени, чем в предыдущих опытах. Однако и здесь применение адреналина значительно повышало содержание лейкоцитов в периферической крови. Через 20 дней после начала использования препарата количество лейкоцитов в I группе—6813±
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326; во 11—4413+514, а в III—4927+712 (Рг_։1/|_,„ <0,05; Р„_ш>0,05). Наряду с защитным действием адреналин усиливал противоопухолевый эффект химиотерапии. Так, в I группе опухоли полностью рассосались у 7, во II—у 3, в III—у 2 крыс. У остальных крыс значительных различий в торможении роста опухолей не отмечалось (1—78, И—74, III группа—73%). Спонтанного рассасывания опухолей в контрольной (IV) группе животных не наблюдалось. К этому времени соотношение лимфоцитов и сегментоядерных нейтрофилов в лейкоцитарной формуле животных указывало на то, что животные из I группы находились преимущественно в реакциях тренировки и активации (средние значения для лимфоцитов 62±2,69, для сегментоядерных нейтрофилов—30±2,56%), а животные из II и III групп—стресса (во II группе средние значения для лимфоцитов—48+4,33, для сегментоядерных нейтрофилов—42±4,1; в III группе—46+3,5 и 45±3,35 соответственно). Спустя 2 месяца после окончания воздействия во II и III группах остались в живых по 3, в I группе—8 крыс.В 3-й серии опытов крысам с опухолью С-45 вводили циклофос- фан внутрибрюшинно фракционно по 30 мг!кг, суммарная доза 120 лг/кг. Животные были разбиты на 3 группы по 20 в каждой. В I группе животные получали циклофосфан и адреналин, во II—цикло- фосфан и физраствор, в III группе опухолевые крысы не получали воздействий.Циклофосфан в указанной дозе вызывал у всех подопытных животных лейкопению. Однако у крыс с введением адреналина содержание лейкоцитов, как и в предыдущих опытах, было значительно выше, чем у крыс, которым вместо адреналина вводили физраствор (таблица). Животные этой группы находились преимущественно в реакциях тренировки и активации. У крыс II группы, находившихся преимущественно в реакции стресса, наблюдалась диаррея, отсутствующая у крыс I группы. В конце опыта крысы были забиты. У животных с совместным введением циклофосфана и адреналина вес тимуса был значительно выше, а надпочечников—ниже, чем у животных, которым вводили циклофосфан и физраствор. Рост опухолей у животных I и II групп, по сравнению с ростом опухолей в контрольной (III) группе, существенно тормозился (Pj_։n, п-ш <0,05). Различия в торможении роста опухолей двух подопытных групп были недостоверны (таблица).
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Морфологическое исследование органов тимико-лимфатической: системы (1ЛС) выявило следующее: у животных, которым наряду с противоопухолевыми препаратами вводили адреналин, вызывая развитие реакций тренировки и активации, наблюдалось в большинстве случаев характерное для этих реакций расширение коркового вещества со значительной (в разной степени выраженности) гиперплазией лимфоидной ткани в дольках тимуса и лимфоузлах. Высоким бцло со-

Рис. а. Гиперплазия лимфоидной ткани в корковом веществе и мякотных 
тяжах лимфатических узлов. Реакция активации. Ок. 10, об. 16. б. Рас
ширение коркового вещества, гиперплазия лимфоидной ткани в укруп
ненных дольках тимуса. Реакция активации. Ок. 10, об. 6.3. в. Умерен
но высокое равномерное окрашивание метиловым зеленым-пиронином ци
топлазмы и ядер большинства клеток паренхимы печени. Реакция ак
тивации. Ок. 10, об. 40. г. Гипоплазия лимфоидной ткани в корковом 
плато и мякотных тяжах, расширение промежуточных корковых и медул
лярных синусов лимфатических узлов. Реакция стресса. Ок. 10, об. 20. 
д. Уменьшение размеров долек тимуса с истончением коркового вещест
ва и очаговым разрежением плотности распределения лимфоцитов. Реак
ция стресса. Ок. 10, об. 6,3. е. Неравномерность окрашивания клеток 
паренхимы метиловым зеленым-пироннном, вакуолизация Цхиоплазыы. 
лизис хроматина в ядрах, очаговый некробиоз и некроз клеток парен
химы печени. Реакция стресса. Ок. 10, об. 60. Окраска по Браше в мо

дификации Симаковой.126



держание лимфобластов и митотических фигур в субкапсулярной и пограничной (коркового вещества с мозговым веществом) областях долек тимуса и фолликулах лимфоузлов (рис. 1 а,б). Наряду с имеющимися в ряде случаев элементами напряжения (мелкоочаговая дегенерация лимфоцитов, разряжение плотности их распределения), именно у животных этой группы выявились морфологические признаки развивающейся иммунологической реакции. Это выражалось в заметной плазматизации мякотных тяжей лимфоузлов, долек тимуса и красной пульпы селезенки, а также реакции со стороны эндотелия посткапиллярных венул, макрофагальной реакции. У животных, которым вводили противоопухолевые препараты без адреналина и которые находились в реакции стресса, морфологическая картина в органах ТЛС отличалась от наблюдаемой в предыдущей группе. У большинства крыс корковые зоны в дольках тимуса и лимфоузлах были сужены, мякотные тяжи более или менее истончены и разделены широкими синусами. Местами в этих зонах отмечалась гипоплазия лимфоидной ткани, выражающаяся в разрежении плотности лимфоцитов, мелкоочаговой их дегенерации и торможении дифференцировки незрелых элементов (рис. 1 г, д).В печени животных всех групп были отмечены выраженные в той или иной степени морфологические изменения в сосудистой сети и клетках паренхимы. Однако более глубокими, вплоть до очагового некроза и некробиоза, были изменения в группах животных, не получавших адреналин (рис. 1 в, е). В группе с применением адреналина обращала на себя внимание выраженная активация купферовских кле
ток. В целях изучения механизмов защитного влияния адреналина при химиотерапии опухолей проводились также исследования содержания адреналина в надпочечниках экспериментальных животных. Исследования показали, что при развитии реакций активации и тренировки •содержание адреналина было значительно выше, чем при стрессе (1440±230 и 650±90 нг!мг ткани соответственно, Р<0,05), независимо от того, развивался ли стресс у животных, получавших или не получавших адреналин. Приведенные результаты согласуются с имеющимися в литературе данными о том, что при хронических стрессорных состояниях, в том числе на терминальных этапах опухолевого роста, идет почти повсеместное истощение запасов катехоламинов [1, 6, 11].Таким образом, целый ряд данных указывает на то, что применение адреналина в дозах, вызывающих у животных развитие физиологических адаптационных реакций тренировки и активации, нормализует деятельность защитных систем организма и повышает его сопротивляемость к побочному действию химиотерапии опухолей.

Ростовский научно-исследовательский
онкологический институт Поступила 25/1 1987 г.
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Ուռուցքի քիմիաբուժության ժամանակ ադրենալինի փոքր դոզաների ներ
մուծումը կենդանիներին առաջացնում է ոչ առանձնահատուկ ռեակցիաներ և 
ակտիվություն, Դա արտահայտվում է օրգանիզմի դիմադրողականության 
բարձրացմ ամբ, լեյկոպենիայի նվազումով, ուռցա գեղձ-ավշային համակար
գի ակտիվությամբ և քիմիաբուժության հակառակ ազդեցությամբ,

L. KH. GARKAVI, Н. В. KVAK1NA, F. M. ZAKHAR1UTA, 
0. F. EVSTRATOVA, О. V. BELYAKOVATHE PROTECTION OF ORGANISM UNDER CHEMOTHERAPY BY MEANS OF SMALL DOSES OF ADRENALINIn the experiments on tumor-bearing rats, small doses of adrenalin were found to induce the development of nonspecific adaptive reactions of training and activation. This was accompanied by the Increase of organism resistance which manifested itself by lowering of death rate, decrease of leucopenia, activation of thymico-lymphatlc system and by an augmentation of antitumor effect of chemotherapy as well.
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УДК 615.391 :615.36

В. М. МИРОШНИКОВ. А. В. КОХАНОВ РЕГЕНЕРАЦИЯ И ИММУНИТЕТ В УСЛОВИЯХ БИОСТИМУЛЯЦИИ ОФИЦИНАЛЬНЫМИ БЕЛКОВЫМИ ПРЕПАРАТАМИ
Показаны различия промышленных препаратов плацентарного и донорского аль

бумина во влиянии на иммунологические и регенераторные реакции организма. В 
экспериментальных условиях на крысах установлено стимулирующее действие пла
центарного альбумина на аитителогенсз. В связи с наличием в официнальных препа
ратах .тладентариого альбумина эмбриоспецифическнх белков сделано предположение 
об их биологической активности по отношению к системе иммуногенеза и регенера
торной способности организма.Активное участие системы иммуногенеза в восстановительных процесса*  бесспорно [2]. Предполагают, что в формировании гомеостаза организма и его иммунной системы определенная роль принадлежит целому ряду эмбриональных и плацентарных белков, биологическая роль которых до сих пор окончательно не изучена [7, 9, 14]. Относясь к стадиоспецифическим антигенам, они могут участвовать в регуляции эмбрионального развития и воспаления, контроле энергетических процессов, росте и дифференцировке тканей [4, 11]. Вместе с тем существуют крайне противоречивые точки зрения на характер биологического воздействия отдельных эмбриональных белков. Так, ряд исследователей относит альфа-фетопротеин (АФП) к стимуляторам пролиферации [3], другие—к ингибиторам [6].Несмотря на описание иммунорегуляторных свойств АФП и их экспериментальное обоснование [1, 10], в литературе существуют аргументированные альтернативные точки зрения [13, 15]. Полагают, что действие АФП связано с его концентрацией: в малых дозах он способен стимулировать как иммуногенез, так и регенерацию, а в больших—проявлять иммуносупрессивный эффект [5].Учитывая вышеизложенное, а также ранее описанный факт ускорения заживления ряда тканей под влиянием АФП [8], мы задались целью изучить параллели между регенераторными и иммунологическими реакциями организма в условиях биостимуляции промышленными препаратами, содержащими эмбриоспецифические белки. К таким препаратам относится плацентарный альбумин (ПА)*.  Авторами было установлено, что в его промышленных препаратах содержится от 8,0 до 10,0 мкг!мл АФП и термостабильной плацентарной щелочной фосфатазы (ПЩФ). Материал и методыВ эксперименте на 150 белых беспородных крысах одной массы и пола (получены из питомника АМН СССР «Крюково») под эфирным наркозом моделировали строго дозированные по площади и глубине термические поражения кожи спины (удостоверение на рацпредложение № 109 от 24. 05. 75) и закрытые диафизарные переломы плечевой кости (с помощью хирургического зажима). Опытные животные через .день получали парентерально ПА из расчета 2,5 мг на 1 кг. 1 конт
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рольной группе крыс вводился донорский альбумин (ДА) в тех же дозах*.  II контрольная группа животных официнальных белковых препаратов не получала.

* Использованы 10% растворы плацентарного альбумина Предприятия по произ
водству бакпрспарагов Ростовскою НИИ эпидемнолонги, микрэбиолоши и гигиены, 
(серия № 020-35) и 1 српковского НИН эпидемиология и микробиологии (серия 
№ I]91084). В хонтроле применены 10% растворы донорского альбумина Куйбышев-- 
ской областной станции переливания крови (серия № 890884).

Оценка репаративного процесса производилась с помощью измерения продольных и поперечных размеров кожных ран, изготовления раневых отпечатков по М. П. Покровской и М. С. Макарову, посева раневого содержимого на питательные среды и определения среднего- числа микробных колоний на единицу площади, рентгенографии консолидирующего перелома, а также гистологической техники с окраской препаратов гематоксилин-эозином, по Ван-Гизону, Маллори, толуидиновым синим. За 4 дня до забоя крысы иммунизировались внутрибрюшинно введением тимусзависимого антигена эритроцитами барана (взвесь на физрастворе) в дозе 0,5-108.Животных забивали декапитацией на 3, 7, 13, 19 и 27-й дни после травмы. Для оценки иммунного ответа на травму и течение репаративного процесса в условиях гуморального воздействия препаратами альбумина подсчитывалось количество антителообразующих клеток. (АТОК) в селезенке [12]. Полученные данные обработаны статистически с учетом критерия Стьюдента.Результаты и обсуждениеБыло установлено, что индукция антителогенеза в процессе заживления кожных ран и костных переломов имеет различный характер. При этом иммунотропная активность ПА в обеих сериях экспериментов оказывается выше, чем ДА. Сила иммунного ответа уже на 3-и сутки после травмы превалирует у животных, получавших ПА, по сравнению с теми, которым вводился ДА, и группой крыс, оставленных без введения препаратов (рис. 1).Повышение числа АТОК в селезенке крыс, получавших ПА, морфологически соответствовало созреванию грануляций в кожных ранах и формированию хрящевой структуры костной мозоли. Процесс активной эпителизации раневого дефекта и резорбция хряща с минерализацией регенерата сопровождались уменьшением количества АТОК, несмотря на продолжавшееся введение препаратов ПА и ДА.Полученные данные свидетельствуют о том, что как и любое об- щебислогическое явление, репаративная регенерация кожи происходит неравномерно. Неравномерность заживления проявляется не только в различной интенсивности уменьшения продольных и поперечных размеров кожных ран (рис. 2), их площади, но и в неодинаковой скорости контракции по отношению к эпителизации.Под действием ПА ускорялось созревание грануляционной ткани с интенсивным накоплением капилляров и увеличением клеточных элементов, особенно макрофагов и фибробластов. Это, в свою очередь,
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обуславливало более раннее появление волокнистых структур у опытных животных, обогащение ран коллагеновыми волокнами и более ранним (р<0,05) заживлением. Вышеизложенное находило отражение и в цитологической картине раневых отпечатков. При использовании ПА наблюдался активный фагоцитоз с полным внутриклеточным перевариванием нейтрофилами микробов, клеток погибших тканей и мелких частиц, попавших в рану. У контрольных животных I и II групп чаще наблюдался незавершенный фагоцитоз с последующей гибелью нейтрофилов и лимфоцитов, а также большим количеством в раневом отпечатке микробных клеток.

Рве 1. Кинетика иммунного ответа у крыс, получавших плацентарный 
(сплошная линия), донорский альбумин (пунктирная линия) и оставлен
ных без введения белковых препаратов (пунктирная линия с точками), 
а—при зая'.ивлении кожных ран, б—при консолидации перелома плечевой 
кости. По оси абсцисс—время (дни эксперимента), по осп ординат— 
количество антителообразующих клеток (Х10՜3) в селезенке. Вертикаль

ные линии—доверительные интервалы (п=5).
Рис. 2. Изменение продольных (сплошная линия) и поперечных (пунктир
ная линия) параметров кожных ран у крыс, получавших плацентар
ный (а) и допорский (б) альбумин. По оси абсцисс—дни экспери
мента, по оси ординат—размер кожной раны (мм). Вертикальные ли

пни—доверительные интервалы (п=5).Следует полагать, что ПА влияет и на общую резистентность организма: после его введения отмечалась тенденция к угнетению роста раневой микрофлоры и изменению ее качественного состава (таб- .лица).Параллельно повышению числа АТОК в селезенке и созреванию .грануляционной ткани в раневых отпечатках наблюдалась быстрая смена гематогенных элементов на соединительно-тканные (рис. 3). При131



Раневая микрофлора при использования офишшальных препаратов альбумина
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15,2термических поражениях кожи число АТОК в селезенке опытных животных увеличивалось до конца второй недели репарации, затем прогрессивно уменьшалось вплоть до полного заживления раны. У контрольных крыс I группы наблюдалась противоположная кинетика числа АТОК: их постепенное снижение до 13-го дня эксперимента сменялось плавным повышением к моменту эпителизации. У животных, оставленных без введения лечебных препаратов (II контрольная группа), количество АТОК в процессе репарации кожных ран не увеличивалось, а плавно снижалось.

Рис. 3. Раневые отпечатки, полученные у крыс, которым вводился до
норский (а) и плацентарный (б) альбумин на 4-й день после травмы.

Окраска по Романовскому-Гимзе. Об. 10, ок. 7.Аналогичные изменения антителогенеза после иммунизации эритроцитами барана II контрольной группы животных отмечены и при переломах длинных трубчатых костей. Одновременно у опытных крыс и животных I контрольной группы при переломах плечевой кости констатирован общий характер кинетики АТОК: усиление антителогенеза- 
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до 19-го дня и параллельное консолидации перелома последующее снижение. При этом введение ПА более чем в 5 раз повышало количество АТОК в селезенке по сравнению с ДА.При переломах длинных трубчатых костей введение ПА сопровождалось активацией пролиферативных процессов в межотломковой зоне и образованием на 3—5-й день соединительно-тканного футляра, ограничивавшего формирующуюся костную мозоль. В этот же период клинически прекращалось «щажение» животными травмированной конечности, а костная мозоль определялась рентгенологически. У контрольных животных рентгенологическое выявление регенерата отмечалось лишь на второй неделе эксперимента.Максимальное число АТОК в селезенке опытных крыс (19-е сутки) морфологически совпадало с полным созреванием надкостницы и появлением нежных костных балок в периостальной, эндостальной и межотломковой зонах репарации. У контрольных животных, получавших ДА, такая картина наблюдалась на 3—5 суток позже, хотя период максимального числа АТОК был идентичен с опытными животными. У последних ускорялось слияние костных балочек, образовывавших в периостальной зоне компактное вещество с четкими гаверсовыми каналами и межбалочными пространствами, что обусловливало функциональную адаптацию кости как органа.Вышеизложенное позволяет утверждать, что иммунорегуляторные свойства официнальных белковых препаратов и их особенности должны учитываться при парентеральном введении больным в клинических условиях.
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Վ. Մ. ՄԻՐՈՇՆԻԿՈՎ, Ա. Վ. ԿՈԽԱՆՈՎՎԵՐԱԿԱՆԳՆՈՒՄԸ ԵՎ ԻՄՈՒՆԻՏԵՏԸ ՊԱՏՐԱՍՏԻ ՍՊԻՏԱԿՈՒՑԱՅԻՆ ՊՐԵՊԱՐԱՏՆԵՐՈՎ ԿԵՆՍԱԽԹԱՆՄԱՆ ՊԱՅՄԱՆՆԵՐՈՒՄ
Հաստատված է, որ դոնորային ալբումինի համեմատությամբ ընկերքա

յին ալբումինի ներարկումը կենդանիներին ոչխարի էրիթրոցիտներով իմունի
զացիայից հետո, ավելացնում է հակամարմիններ առաջացնող բջիջների քա
նակը փայծաղում։ Ընկերքային ալբումինը արագացնում է ինչպես հակամար
մինների առաջացումը, այնպես էլ մաջկի և ոսկորների հատուցողական վե
րականգնումը։ Սպիտակուցային կենսախթանման դեպքում վերակառուցմ ան 
ֆոնի վրա ցույց է տրված իմոմւոլոգիական ռեակցիաների ընթացքի բնույթը։

V. M. MIROSHNIKOV, A. V. KOKHANOVREGENERATION AND IMMUNITY UNDER THE CONDITIONS OF BIOSTIMULATION WITH OFFICINAL PROTEINPREPARATIONSCorrelations between regenerative and immunologic reactions of the body under the conditions of biostimulation with preparations of placen” 133



♦al albumin containing embryonal proteins, alpha-fetoproteln and heat-stable placental alkaline phosphatase were studied In experiments on 150 rats.It was found out that as compared with blood donor s albumin, the administration of placental albumin Induced the Increase of numbers of antibody-forming cells In the spleen after the Immunization of animals with sheep red blood cells. Placental albumin has stimulated both the production of antibodies and reparative regeneration of skin and bones. The character of immunologic reaction kinetics on the background of healing under the biostimulation with protein preparations Is shown.
ЛИТЕРАТУРА

1. Абеле.։ Г. И. В кн.: Вопросы иммунологии (Материалы симпоз. по общ. иммуно
лог.). М., 1974, с. 3.

2. Бабаева А. Г. Регенерация и система иммуногенеза. М., 1985.
3. Балак А., Блажск И. Эндогенные ингибиторы клеточной пролиферации. М.։ 1982.
4. Глейберман А. С., Полторанина В. С. В кн.: Иммунолог, аспекты биолог, разви

тия. М., 1984, с. 152.
5. Коханов А. В. В кн.: Маркеры опухолей. Саратов, 1981, с. 22.
6. Кусень С. И., Сойка Р. С. Молекулярные механизмы в действии полипептидных 

факторов роста. М., 1985.
7. Масспуст Я. Физиология и патология альфа-фетопротеина. Чехословацкое мед. 

обозрение, 1973, 4, с. 223.
8. Мирошников В. М., Афанасьева А. В. Бюлл. экспер. биол. и мед., 1978, 3, с. 362.
9. Петров Р. В. Иммунология н иммуногенетика. М„ 1976.

10. Тишнер X. Г. Лвтореф. канд. дне. М., 1978.
11. Федорова А. П. В кн.: Регулятор, системы обмена в-в в раннем эмбриоген. Киев, 

1979, с. 49.
'12. Jerne N. К., Nordin A. A. Science, 1953, 140, 4 5.
13. Gupta S., Good R. J. Immunol., 1977, 118, 2, 405
14. Murglta R. W.. Tomasi T. B. J. Exp. Med , 1975, 141. 2, 269
.15. Sheppard H. IT., Sell S-, Trefts P.. Bahn R. J. Immunol 1977, 119, J, 91.

УДК 616. 962(47.925)

P. X. АДАМЯН, В. А. ДАВИДЯНЦ, Г. К. ЗАРИФЯНОБ ЭКОНОМИЧЕСКОЙ ЭФФЕКТИВНОСТИ основных ПРОТИВОГЕЛЬМИНТОЗНЫХ МЕРОПРИЯТИЙВ ЕРЕВАНЕ
Представлены расчет и динамика экономического ущерба, наносимого кишечными 

гельминтозами (аскаридоз, трихоцефалез, энтеробиоэ), и экономическая эффективность 
проводимых противогельминтозных мероприятий в г. Ереване за 1980—1886 гг.Одним из актуальных вопросов современной медицинской гельминтологии является изучение ее социально-экономических аспектов. Особого внимания заслуживает изучение как экономического ущерба, наносимого гельминтозами, так и экономической эффективности противогельминтозных мероприятий. Поскольку одним из распространенных гельминтозов являются кишечные нематодозы, представляется важным их изучение в вышеуказанном аспекте [1—3,5].
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Проведение плановых мероприятий по борьбе с гельминтозами,.. рост благосостояния и культурного уровня населения, благоустройство города привели к снижению инвазированности населения г. Еревана основными кишечными гельминтозами. Несмотря на это, энтеробиоз, аскаридоз и трихоцефалез продолжают играть определенную роль в патологии населения города. В связи с этим целью данной работы явились расчет и изучение экономического ущерба, наносимого гельминтозами, и анализ экономической эффективности проводимых проти- вогсльминтозных мероприятий в г. Ереване за последние несколько лет. По данным литературы [4, 5], экономический ущерб, наносимый кишечными нематодозами, в пересчете на 1000 человек составляет: при аскаридозе—269 291, трихоцефалезе—278 902, энтеробиозе—193 112 руб., а в контрольной группе «без гельминтозов»—93 484 руб. (рас четы осуществлялись на цифрах каждого гельминтоза). Однако нам представляется правильным вычет из суммы экономического ущерба при данном гельминтозе ущерб «контрольной группы», что дает «чистый» экономический ущерб от гельминтоза.Общий экономический ущерб от гельминтоза определялся нами: следующим образом: C-NОЗУ = ՜ւօօ -К, гдеОЗУ—общий экономический ущерб от гельминтоза в руб.; С— средняя инвазированность населения данным гельминтозом в процентах; N—население города в году расчета;К—экономический ущерб от гельминтоза в руб. в пересчете на одного больного (при аскаридозе К—175,80, трихоцефалезе —185». 41, энтеробиозе —99,62).Экономическая эффективность при аскаридозе составляет 172678,. трихоцефалезе—181082, энтеробиозе—95 807 руб. на 1000 больных [4, 5]. Общий экономический эффект за каждый год определялся нами из расчета не количества больных, а дегельминтизированных лиц. по формуле:ОЭЭ=Д К, гдеОЭЭ—общая экономическая эффективность в руб.;
Д—количество дегельминтизированных лиц;К—экономическая эффективность в руб. в пересчете на 1 больного (при аскаридозе К—172,67, трихоцефалезе —181, 08, энтеробиозе֊ —95,80).Данные экономического ущерба от основных кишечных гельминтозов по г. Еревану за 1980—1986 гг. представлены в табл. 1, из которой видно, что экономический ущерб от аскаридоза, например, в- 1980 г. составил 6,3 млн. руб. и снизился к 1986 г. до 2,5 млн. руб. Данный факт находится в прямой зависимости от снижения инвазированности населения аскаридозом с 3,4% в 1980 г. до 1,2% в 1986 г. Аналогичная закономерность отмечается и в отношении трихоцефалеза и энтеробиоза.
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Таблица 1
Экономический ущерб от основных кишечных гельмннтозов по г. Еревану за 1980— 

198G гг.
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1980 3,37 36015 6331437 1,28 13679 2536223 33,61 359190 35782507

2981 3,01 31821 5769931 1 .21 13193 2416114 28,22 307710 30654070

1982 2,21 24515 4309737 0,84 9318 1727650 23,02 255360 25438963

1983 2,03 22914 4028281 0,79 8917 1653300 18,26 206118 20533475

1984 1,88 21582 3794115 0.60 6888 1277104 18,88 216742 21591838

1985 1,43 16659 2928652 0,40 4660 864010 14,92 173818 17315749

1986 1.19 14280 2510424 0,32 3840 711974 И .66 139920 13938830

Всего**) — — 29672577 — 11216375 — — 165255432

•—в расчете на трехкратный перианальный соскоб,
♦‘—общая сумма предполагаемого ущерба от трех гельмннтозов 206,144 384 руб.

Таблица 2 
Экономическая эффективность основных протнвогельминтозных мероприятий в г. Ере 

ване за 1980—1980 гг.
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1980 16198 2796908 2269 410870 6579 630:68 25046 3838046
1981 16579 2862695 2353 426081 7811 751167 26773 4039943

4982 16005 1727563 1824 3302,89 6126 6'16030 18i55 2663*8 •
1983 9140 1578203 1Տ92 342603 7867 753658 18 94 •:6744f4
1984 7786 1344408 1215 220012 16499 15ИСС04 2. 5'1. 3145024
1985 4813 831060 688 124583 20675 19Տ0665 26176 2936308
1986 7573 1307629 963 174380 27764 ն.659791 36 00 4I418U0
Итого 72094 12448466 11204 2028818 93551 8962183 176849 23439467Анализ экономического эффекта от основных противогельминтоз- ных мероприятий в г. Ереване за 1980—1986 гг. представлен в табл. 2. Экономическая эффективность мероприятий снизилась с 1980 по 1985 г. с 2,8 до 0,8 млн. руб. при аскаридозе и с 0,4 до 0,1 млн руб. при трихоцефалезе, что объясняется снижением инвазированности населения этими гельминтозами и, как результат, снижением выявляе- мости инвазированных. Однако в 1986 г. за счет увеличения охвата 136



копроовоскопическими исследованиями населения увеличилось и общее число выявленных инвазированных, несмотря на снижение процента зараженности населения аскаридозом и трихоцефалезом (табл. 1). И даже с вычетом затрат на диагностическое обследование и лечение инвазированных экономическая эффективность мероприятий поднялась до 1,3 млн. руб. при аскаридозе и 0,2 млн руб. при трихоцефалезе, что пока экономически оправдывает данную тактику проведения мероприятий.В то же время энтеробиоз, являясь самым распространенным гельминтозом в городе, привлекает к себе серьезное внимание лечебно-профилактической службы. Постоянное увеличение охвата различных групп населения перианальными исследованиями, увеличение абсолютного количества инвазированных и дегельминтизированных лиц привело к нарастанию экономической эффективности мероприятий с 0,6 млн. руб. в 1980 г. до 2,6 в 1986 г. (табл. 2), даже несмотря на снижение средней инвазированности населения энтеробиозом за эти же годы (табл. 1) и после вычета увеличившихся расходов на лечебно- лиагиостические мероприятия.

Рис. Динамика экономического ущерба (А) н экономической эффектив
ности (В) протнвогельминтозных мероприятий по г. Еревану за 1980— 

1986 гг. (1—энтеробиоз, П—трихоцефалез, III—аскаридоз).Запросы практического здравоохранения диктуют необходимость такой организации работ, когда экономический эффект от противотел ьмипюзных мероприятий полностью покрывал бы ущерб, наносимый ими. Однако объективная оценка динамики экономического ущерба и экономической эффективности проводимых мероприятий по г. Еревану за 1980—1986 гг. показывает следующее (рис.). Несмотря на рост экономической эффективности проводимых мероприятий, он еще значительно ниже ущерба, наносимого гельминтозами. Расчеты показывают, что. если будут сохранены темпы сближения кривых «ущерба» и «эффекта», соединение этих кривых произойдет ориентировочно че- pes 5—10 лет. .Это диктует необходимость поиска новых методов ра-137
3—175



iбот с целью подъема экономической эффективности противогельмин- тозных мероприятий.
Ереванская городская санитарно-эпидемиологическая станция

Поступила 16/11 1987 г.

Ռ. Ь. ԱԴԱՄՅԱՆ, Վ. Ա. ԳԱՎԻԴՅԱՆ8, Գ. Կ. ՋԱՐԻ13ԱՆԵՐԵՎԱՆ ՔԱՂԱՔՈՒՄ ՀԻՄՆԱԿԱՆ ՀԱԿԱՀԵԼՄԻՆԹՈ ԶԱՅԻՆ ՄԻՋՈՑԱՌՈՒՄՆԵՐԻ ՏՆՏԵՍԱԿԱՆ ԱՐԴՅՈՒՆԱՎԵՏՈՒԹՅԱՆ ՄԱՍԻՆ
Ներկայացված է աղիքային հելմինթոզների (ասկարիգող, տրիխոցեֆա- 

լոզ, էնտերորիող) հասցված տնտեսական վնասի հաշվարկը և դինամիկան, 
1980—86 թթ. Երևան քաղաքում հակահելմինթոզային միջոցառումների տըն- 
տեսական արդյունավետությունը։

Այս տարիներին հելմինթոզների հասցրած տնտեսական վնասի աստի
ճանաբար իջեցման ֆոնի վրա վերլուծման է ենթարկվում տարվող միջոցա
ռումների արդյունավետության դինամիկան։

R. KH. ADAMIAN, V. A. DAVIDIANTS, О. К. ZARIFIANTHE ECONOMIC EFFECTIVENESS OF THE MAIN ANTIHELMINTOSIS MEASURES IN YEREVANThe assessment and dynamics of the economic harm caused by intestinal worms (ascariasls, trichuriasis, enteroblosls) and the economic effectiveness of the antihelmintosls measures in Yerevan during 1980-198& are presented.
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УДК 615.78 :615.1В

И. X. ГЕВОРКЯНО РАЗДРАЖЕНИИ НЕРВНЫХ РЕЦЕПТОРОВ ПРИ ВНУТРИАРТЕРИАЛЬНОМ ВВЕДЕНИИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ ВЕЩЕСТВ
Обобщены результаты внутриартериального введения гипертонического раствора 

различных лекарственных веществ. Установлено, что этот метод вызывает значитель
ные трофические сдвиги как в самом органе, так и в организме в целом.Внутриартериальный метод введения лекарственных веществ получил широкое распространение в годы Великой Отечественной войны в профилактике и лечении хирургической инфекции и различных ееU138



осложнений. Этот метод по сравнению с внутривенным имеет ряд особенностей. В частности, он сопровождается более выраженными болевыми ощущениями как при пункции самой артерии, так и в процессе введения лекарственного вещества, что вызывает возникновение ряда как субъективных ощущений, так и объективных изменений.Метод разработан и успешно внедрен в практическую медицину как в пашей стране, так и за рубежом [1—19]. Говоря о преимуществах и механизме действия внутриартериального метода введения лекарственных веществ, большинство авторов, в первую очередь, отмечают быстроту доставки лекарственного вещества, минуя печень и легкие, в очаг локализации патологического процесса, создание там необходимой концентрации, т. е. придают артериям роль «трубок», по которым лекарственное вещество быстро и в химически чистом виде доставляется в очаг заболевания.Однако при этом возникает вопрос—какова роль макроорганизма в процессе? Известно, что стенка артерий снабжена множеством центростремительных чувствительных нервных специфических образований—ннтерорецепторами [13]. Наши исследования показали, что внутриартериальная инфузия гипертонического раствора различных лекарственных веществ является мощным интерорецепторным раздражителем, приводящим к возникновению в организме различных сдвигов: активной гиперемии покровов, первоначальному понижению и дальнейшему повышению температуры тела, в частности покровов, повышению артериального давления, усилению потоотделения, изменениям в содержании гуморальных веществ передачи нервного возбуждения (гистамина, симпатина, ацетилхолина). Характерно, что указанные изменения возникают в различных участках тела, даже вдали от очага раздражения.Исследования морфологического состава крови показали, что в результате разжижения крови в большинстве случаев наблюдаются увеличение количества лейкоцитов и уменьшение числа эритроцитов. После внутриартериального введения гипертонического раствора различных лекарственных веществ СОЭ ускоряется, а вязкость крови понижается. Наряду с объективными изменениями возникает целый ряд субъективных ощущений (тепло, жар, боль, чувство распирания и др.). Возникающие в ^результате раздражения артериальных интерорецепто- ров многочисленные сдвиги приводят к перестройке функционального состояния органов и тканей, а также всего организма. При этом характерно усиление трофических процессов, в частности в области локализации патологического процесса. Клинические наблюдения показывают, что раздражение сосудистых интерорецепторов внутриартериальным введением гипертонического раствор^ различных лекарственных веществ в подавляющем большинстве случаев приводит к усилению трофических рефлексов [6]. Рассматривая введение в просвет артерии гипертонического раствора как сильного интерорецепторного раздражителя, мы убедились, что оно приводит к усилению жизнеспособности тканей. Этот метод с успехом использовался нами на протяжении многих лет с целью активации трофических процессов. Следует 139



подчеркнуть безопасность введения гипертонического раствора в артерию, что подтверждено как микроскопическими исследованиями стенок артерий, так и многочисленными клиническими наблюдениями.Основываясь на идеях И. П. Павлова о существовании многочисленных специфических чувствительных нервных окончаний, а также на результатах морфологических и физиологических исследований ин- терорецепторов, мы полагаем, что в стенке артерий существуют нервные механизмы, воспринимающие колебания осмотического давления крови--осморецепторы. Они, вероятно, появились в процессе филогенетического развития животного организма и являются важным биологическим механизмом, периферическим аппаратом определенных разделов нервной системы.Выраженная активация трофических процессов и заметное расширение колатерального кровообращения дают основание рекомендовать внутриартериальное введение гипертонического раствора различных лекарственных веществ как один из методов раздражения периферических механизмов нервной системы, назвав его артериальной осмотсрапией.Кафедр? хирургии № 2Ереванского медицинского института Поступила 26/VII J987 г.
Ի. Ք. ԳԵՎՈՐԳՑԱՆԴԵՂԱՆՅՈՒԹԵՐԻ ՆԵՐԶԱՐԿԵՐԱԿԱՅԻՆ ՆԵՐԱՐԿՄԱՆ ԺԱՄԱՆԱԿ ՆՅԱՐԴԱՅԻՆ ՌԵՑԵՊՏՈՐՆԵՐԻ ԳՐԳՌՄԱՆ ՄԱՍԻՆ

Ընդհանրացված են տարբեր դեղանյութերի հիպերտոնիկ լուծույթի ներ
զարկերակային ներարկման արդյունքները։ Պարզվել է, որ այդ դեպքում՛ 
առաջանում են զգալի տրոֆիկական տեղաշարժեր ինչպես օրգանում, այն
պես էլ ամբողջ օրգանիզմում։

I. K. GEVORKIANON THE IRRITATION OF NERVOUS RECEPTORS IN INTRAARTERIAL ADMINISTRATION OF PREPARATIONSThe results of the intraarterial injection of the hypertonic solution- of different drugs are generalized. It is established that it results in significant trophic shifts in the organ as well as in the whole organism.
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УДК 616.329-089.8443. А. ТЕР-АВЕТИКЯНПОВТОРНЫЕ ОПЕРАЦИИ ПРИ НЕЗАВЕРШЕННОЙ ПЛАСТИКЕ ПИЩЕВОДАДаны рекомендации основных методов повторных восстановительных операций при незавершенной пластике пищевода—ремобнлнзации трансплантата и повторной эзофагопластике с использованием нового пластического материала. Определены показания к выполнению указанных операций.К одному из трудных и малоразработанных разделов восстановительной хирургии пищевода относятся повторные операции при незавершенной эзофагопластике. В литературе эта проблема не нашла должного отражения, а имеющиеся сведения носят разрозненный характер и основаны на немногочисленных наблюдениях [1—7].В отделении хирургии пищевода и желудка ВНЦХ АМН СССР находилось на лечении 70 больных с незавершенной пластикой пищевода. Первичные операции 47 больным выполнялись в различных учреждениях нашей страны и за рубежом, 23 больным—в ВНЦХ. Мужчин было 46, женщин—24 в возрасте от 16 до 59 лет. Первичная эзо- фагопластика у 68 больных выполнялась по поводу ожоговой стриктуры пищевода, у 1—лейомиомы и у I—хронического эзофагита. У 26 больных ожог пищевода вызван щелочью, у 30—кислотой, у 11—электролитом и у 1 больного—неизвестной жидкостью. Изолированное рубцовое сужение пищевода наблюдалось у 57 больных, комбинированный стеноз пищевода и желудка—у 11. У больных с комбинированным поражением пищевода и желудка первичной эзофагопластике предшествовали различные оперативные вмешательства на желудке: 4 больным наложен задний гастроэнтероанастомоз, ваготомия с пилоро- пластнкой произведена одному больному. Резекция желудка выполнена у 6 больных. Кроме того, до получения ожога пищевода резекция желудка выполнена еще у 2 больных по поводу язвенной болезни.Всем больным наряду с общеклиническими исследованиями для полного представления об уровне и протяженности стриктуры пищевода, состоянии слизистой оболочки, характере предшествовавшей операции проводились тщательное рентгенологическое исследование,141



включающее ретроградное исследование через гастростому, и эзофагоскопия.При первичной операции правая половина толстой кишки использована у 20 больных, левая—у 18, тонкая кишка—у 21 больного, желудок—у 3 и в 2 случаях искусственный пищевод был сконструирован из кожи. У 6 больных трансплантат при первичной операции не был сформирован. Причины, обусловившие необходимость проведения повторной восстановительной операции, отражены в таблице.
Причины незавершенной пластики пищевода

Первичный пластический материал
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Итог О 3 21 20 18 2 6 70

В 23 наблюдениях причиной незавершенной эзофагопластики явился полный и частичный некроз трансплантата, что главным образом было обусловлено неправильным выбором трансплантата, недоучетом анатомического своеобразия ветвления сосудов его брыжейки и другими техническими погрешностями в процессе формирования. Другой наиболее часто наблюдаемой причиной незавершенной пластики пищевода является недостаточная длина трансплантата, отмеченная у 21 бсльного. При тонкокишечной эзофагопластике у 8 она была обусловлена невыгодным для мобилизации строением сосудов брыжейки трансплантата, у 3—тактическими и техническими погрешностями в процессе его формирования. У одного из них при мобилизации трансплантата перевязаны всего 2 кишечные артерии, у 2—технические 142



трудности были обусловлены предшествующей резекцией желудка. При использовании левой половины толстой кишки недостаточная длина трансплантата отмечена у 7 больных. В 4 наблюдениях она была .обусловлена анатомическими особенностями сосудов брыжейки, в 3— техническими трудностями, связанными с перенесенными ранее оперативными вмешательствами. При использовании правой половины толстой кишки недостаточная длина трансплантата во всех 3 наблюдениях была обусловлена анатомическими особенностями строения сосудов брыжейки. В 3 наблюдениях причиной незавершенной пластики пищевода была несостоятельность швов анастомоза со значительным диастазом (более 5 см), в 2—полная облитерация анастомоза и проксимальной части трансплантата. В 2 наблюдениях причиной незавершенной пластики пищевода, сформированного из кожи, явились свищи, папилломатоз. В 7 наблюдениях причиной отказа от завершающего этапа операции явились сомнения в надежности кровоснабжения трансплантата при выведении его на шею, у 6 больных—выраженные ожоговые поражения гортаноглотки, требующие ЛОР-реконструктив- ных операций. У 6 больных трансплантат не был сформирован из-за неблагоприятной ангиоархитектоники или повреждения сосудов, и хирургическое вмешательство у 4 больных закончилось пробной лапаротомией, у 2—торакотомией.У всех 70 больных выполнена повторная операция. Основными методами оперативного вмешательства были ремобилизация трансплантата и повторная эзофагопластика с использованием нового пластического материала. Ремобилизация трансплантата осуществлена у 24 больных. Следует заметить, что попытка удлинения трансплантата путем выделения его только из подкожного канала не всегда эффективна. Всего у 6 больных из 24 нам удалось удлинить трансплантат путем частичной ремобилизации его из подкожного канала и соединить с пищеводом. Полная ремобилизация подразумевает обязательное выделение трансплантата по всей длине не только из подкожного канала, но и его внутрибрюшного отдела, осуществляемого при обязательной лапаротомии. Независимо от причины незавершенной пластики пищевода к повторной операции необходимо приступать не ранее чем через 3—4 месяца. Именно в эти сроки наступает адаптация трансплантата к новым условиям, исчезают воспалительные процессы в области его концевого отдела. В общей сложности у 24 больных выполнено 30 повторных мобилизаций трансплантата, у 4 больных ремобилизация выполнялась дважды, а у I—трижды.Говоря об особенностях ремобилизации тонкокишечного трансплантата, следует отметить, что у 1 больного трудности были обусловлены высоко наложенным V-образным энтероанастомозом, в связи с чем сделана резекция участка трансплантата с анастомозом и наложен новый V-образный энтеро-энтероанастомоз на 40 см ниже прежнего, что позволило довести трансплантат до нужного уровня и завершить операцию анастомозом на шее. При ремобилизации толстокишечного трансплантата трудности возникли в 3 случаях при загрудинном его расположении: в одном из них ремобилизация осуществлена ком143



бинированным доступом (разрез на шее и торакотомия), в двух других с большими техническими трудностями удалось произвести частичную ремобилизаиию трансплантата из разреза на шее.Следует отметить, что для загрудинного расположения трансплантата требуется достаточно длинный кишечный сегмент с хорошей васкуляризацией. Тем не менее нам нередко приходится наблюдать случаи загрудинного размещения трансплантата при недостаточно!։ длине и даже оставление его там после возникших осложнений (частичный некроз), что значительно затрудняет, а иногда и делает вовсе невозможным после перенесенного медиастинита использование его при повторных реконструктивных вмешательствах.Во всех случаях недостаточной длины трансплантата или сомнительного его кровоснабжения мы, как правило, располагаем его подкожно, что позволяет в последующем путем повторной мобилизации добиться необходимой длины, а в ряде случаев и осуществить перевод его в загрудинное пространство. Такая операция осуществлена нами у 4 больных. При надежном кровоснабжении трансплантата перевод его загрудинно не слишком усложняет операцию, но делает ее более эстетичной. Во всех остальных случаях предгрудинного расположения трансплантата нам удалось без особых сложностей при повторной мобилизации довести до необходимого уровня для наложения анастомоза на шееУ 7 больных с незавершенной пластикой пищевода, обусловленной сомнениями в надежности кровоснабжения трансплантата, при повторной операции, предпринятой спустя 4—5 месяцев, удалось успешно завершить пластику пищевода. У 6 больных, нуждающихся в ЛОР-реконструктивных оперативных вмешательствах, одномоментное формирование трансплантата удалось осуществить в 5 случаях, в 1 потребовалась повторная мобилизация его для доведения до необходимого уровня.Особое место среди способов завершения пластики пищевода занимает повторная эзофагопластика, осуществленная у 34 больных. В этой группе при повторной восстановительной операции был использован новый пластический материал в связи с тем, что все возможности использования первично выкроенного трансплантата были исчерпаны. либо он удален вследствие некроза или злокачественного перерождения. Сюда же вошли наблюдения, в которых для завершения пластики в конструкцию искусственного пищевода при его недостаточной длине включалась сегментарная надставка из отрезка тонкой или толстой кишки.При повторной эзофагопластике наиболее часто использовалась толстая кишка (23 наблюдения). При этом в 5 наблюдениях неудавшейся первичной эзофагопластики правой половиной толстой кишки повторную операцию удалось закончить формированием трансплантата из ее левой половины. Она применена еще в 7 наблюдениях после неудавшейся пластики тонкой кишкой, в 1—желудка, а также во всех 6 наблюдениях, где первоначальная попытка пластики была завершена пробным вмешательством. К этому же следует добавить 1 наблюде144



ние сегментарной пластики, где в конструкцию искусственного пищевода из тонкой кишки при ее недостаточной длине включена толстокишечная вставка на длинной сосудистой ножке. В 4 наблюдениях при повторной операции была использована правая половина толстой кишки с отрезком тонкой.Всего в 2 наблюдениях при повторной эзофагопластике использован желудок. В одном пластика выполнена по Гаврилину, в другом— изоперистальтической трубкой из большой кривизны на правой желудочно-сальниковой артерии внутриплеврально.Тонкокишечная эзофагопластика, имеющая отрицательные стороны, не утратила значения до настоящего времени, хотя стала применяться значительно реже. При неудавшейся толстокишечной пластике целесообразность использования тонкой кишки бесспорна. Таким способом нам удалось завершить пластику в 8 наблюдениях, из них в 2 тонкая кишка с успехом использована в виде сегментарной надставки на длинной сосудистой ножке. У 3 больных, которым была неудачно произведена пластика пищевода желудком, повторная эзофагопластика успешно закончена в одном случае тонкой и в двух—толстой кишкой. Результаты операций прослежены у всех больных. У 12 больных, которым операция в один этап не была завершена ввиду сомнений в надежности кровоснабжения трансплантата и необходимости ЛОР- вмешательств, они оценены как хорошие. Из 24 больных, которым производилась ремобилизация трансплантата, хорошие и удовлетворительные результаты получены у 18. У 5 больных в различные сроки после операции развились стриктуры пищеводно-кишечных анастомозов, по поводу чего они повторно оперированы. Оперативное вмешательство в виде реконструкции анастомоза было эффективным у всех больных. Одна больная умерла после многоэтапной предгрудинной пластики тонкой кишкой. Послеоперационный период осложнился несостоятельностью швов анастомоза с обширным нагноением подкожной клетчатки и пневмонией. Смерть наступила от гнойной интоксикации на 6-е сутки после операции.В группе больных, подвергнутых повторной эзофагопластике, хорошие и удовлетворительные результаты получены у 29. У 2 больных в различные сроки после операции развились стриктуры пищеводнокишечных анастомозов на шее, которые были разбужированы, у I больной через 10 лет после успешной повторной эзофагопластики толстой кишкой возник рак шейного отдела пищевода на фоне папилломатоза. Умерли 2 больных: один—через 2 года после законченной повторной эзофагопластики от хронического абсцесса легкого и одна больная—через 7 часов после экстирпации собственного пищевода (црп уже ранее благополучно законченной пластике) от тромбоэмболии легочной артерии.Таким образом, установлено, что повторная мобилизация трансплантата является одним из эффективных и сравнительно безопасных методов завершения пластики пищевода. Показанием к повторной эзо- фагсшластике с использованием нового пластического материала яв145



ляются все случаи тотального некроза трансплантата или злокачественного его превращения, а также случаи, когда исключена возможность использования имеющегося трансплантата.
Всесоюзный научный 
центр хирургии Поступила 28/1V 1987 г.

Զ. Ա. ՏԵՐ-ԱՎԵՏԻՍ8ԱՆ

ԿՐԿՆԱԿԻ ՎԻՐԱՀԱՏՈՒՄՆԵՐԸ ԿԵՐԱԿՐԱՓՈՂԻ ԱՆԱՎԱՐՏ 
ՊԼԱՍՏԻԿԱՅԻ ԴԵՊՔՈՒՄ

70 հիվանդի մոտ քննվել են կերակրափողի։ անավարտ պլաստիկայի 
պատճառները, Հիմնական մեթոդները կրկնակի վերականգնողական վիրահա
տումների ժամանակ հանդիսանում էին տրանսպլանտատի ոեմոբիլիզացիան 
և կրկնակի էզոֆադոպլաստիկան նոր պլաստիկ նյութի օդտագո րծմամբ։ 
Հիմնավորված են ցուցումները վերը նշված վիրահատումների իրագործման 
համար։

Z. A. TER-AVET1K1ANTHE REPEATED OPERATIONS IN UNACCOMPLISHED ESOPHAGOPLASTICSThe causes of unaccomplished esophagoplastics of patients are ana- lized. The main methods of the repeated reconstructive operations have been the remobllzatlon of the transplant and the repeated esophagoplastics with application of the new plastic material. The Indications to the conduction of these operations are determined.
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УДК 616.33—002.44+616.342-002.44Г. М. ПЕТРОСЯНДИАГНОСТИКА ХРОНИЧЕСКИХ НАРУШЕНИИ ДУОДЕНАЛЬНОЙ проходимости при СОЧЕТАНИИ С ЯЗВЕННОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЖЕЛУДКА И ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИРабота посвящена вопросу диагностики .хронических нарушений дуоденальной проходимости в сочетании с язвенной болезнью желудка и двенадцатиперстной кишки. Рекомендуется применение комплексного инструментального обследования, ведущая роль в котором принадлежит многоканальной иономанометрни.До настоящего времени процент различных послеоперационных осложнений у больных с язвенной болезнью желудка и двенадцатиперстной кишки остается высоким. Изучение причин неудовлетворительных результатов хирургического лечения показало, что во многих случаях послеоперационные осложнения бывают связаны с хроническими нарушениями дуоденальной проходимости (ХНДП), не выявленными в период предоперационных обследований [1—4].Сложность диагностики моторно-эвакуатсрных нарушений двенадцатиперстной кишки при язвенной болезни объясняется скудностью и неяркостью клинических проявлений, а также отсутствием патогномоничных симптомов, вследствие чего производится либо резекция желудка, либо ваготомия, а ХНДП остаются нескорригированными. Исходя из этого, для своевременной диагностики данной патологии требуется комплексное инструментальное обследование.Под нашим наблюдением находилось 103 человека с язвенной болезнью желудка (26) и двенадцатиперстной кишки (77). Из них у 32 больных (31%) целенаправленное комплексное обследование позволило выявить сопутствующие ХНДП (20 мужчин и 12 женщин в возрасте 21—68 лет). Подавляющее большинство (78, 1%) имело длительный язвенный анамнез, причем течение язвенной болезни осложнялось перфорацией с дальнейшим ушиванием язвы у 6 больных, пе- нетрацией—у 9, кровотечением—у 8, стенозом выходного отдела желудка—у 14 больных.Анализ клинического материала позволил выявить закономерность, заключающуюся в том, что ХНДП чаще встречается у больных с длительным язвенным анамнезом. Клиническое течение заболевания при сочетанной патологии крайне вариабельно и в основном зависит от периода (обострение или затишье) и стадии (компенсация, субкомпенсация и декомпенсация). Только у 7 из 32 больных нами были отмечены типичные проявления ХНДП: боли, локализованные справа от пупка и не связанные с приемом пищи, горечь во рту, тошнота и рвота желчью, приносящая облегчение, чувство тяжести в эпигастрии после приема пищи. В 8 случаях нарушения дуоденальной проходимости, сопровождающие язвенную болезнь, не имели никаких клинических проявлений и полностью были замаскированы симптоматикой язвенного процесса. У остальных 17 больных присоединение ХНДП придавало течению язвенной болезни лишь некоторые специфические черты: обо147



стрения теряли сезонность, боли переставали зависеть от приема пищи, консервативная терапия становилась менее эффективной, длительно не наступало рубцевания язвы, отмечалась склонность к диспепти- ческнм явлениям и астеноневротическим реакциям.Наши исследования и данные литературы позволяют заключить, что частое сочетание язвенной болезни и ХНДП не является случайным совпадением, а между ними существует патогенетически обусловленная взаимосвязь. ХНДП по отношению к язвенной болезни может быть как первичным заболеванием, так и вторичным. Нужно отметить, что в большинстве случаев нарушения моторики двенадцатиперстной кишки оказывались вторичными и проявлялись через 5 лет и более после начала язвенной болезни. Однако наряду с этим у 4 больных проявления ХНДП были отмечены гораздо раньше, чем выявлена язва.Для сравнительной оценки различных методов диагностики ХНДП мы изучили информативность данных рентгенографии, исследования моторной функции желудка и двенадцатиперстной кишки методом многоканальной иономанометрии, эндоскопии и радиоизотопной гастросцинтиграфии. Следует отметить, что диагностические возможности перечисленных методов обследования неодинаковы, каждый из них выявлял только определенную патологию, а диагноз ставился с учетом результатов всех методов обследования.Важное место в вопросе выявления ХНДП при язвенной болезни занимает рентгенологическое исследование, которое позволяет определить как прямые признаки ХНДП, так и косвенные. Однако прямые признаки (задержка контрастной взвеси в двенадцатиперстной кишке более 30 секунд, расширение ее поперечного диаметра более 4 см) выявлялись при рентгенологическом исследовании относительно редко. Мы неоднократно убеждались в этом, когда при интраоперационной ревизии определяли увеличение диаметра двенадцатиперстной кишки, чего не было отмечено на рентгенограммах. Гораздо чаще выявлялись признаки, косвенно указывающие на моторно-эвакуаторные нарушения двенадцатиперстной кишки. Это объясняется тем, что рентгенологическое исследование не позволяет длительно наблюдать за продвижением контрастного вещества по кишке. И все же у 7 больных нам удалось выявить увеличение поперечного размера двенадцатиперстной кишки свыше 4 см на фоне замедления пассажа бариевой взвеси. При этом у 3 больных ширина кишки была увеличена до 5, у 2—до 6. у I—до 7 см, и у 1 больного диаметр кишки превышал 7 см. Замедление прохождения контрастного вещества без видимого расширения просвета кишки было выявлено еще в 4 случаях, и в 5 случаях отмечался обратный заброс бария из луковицы в желудок на фоне крупномаятниковых движений кишечной стенки.Косвенные рентгенологические признаки ХНДП возникают вследствие нарушения эвакуаторной функции двенадцатиперстной кишки. Из них наличие натощак в желудке слизи и жидкости наблюдалось у 19. замедление эвакуации из желудка—у 13, гипотония и птоз желудка—у 8, увеличение размеров желудка—у 6 больных.148



Учитывая, что данные рентгенологические признаки могут встречаться и при стенозе выходного отдела желудка, нужно отметить, что косвенные признаки были выявлены у 24 больных, из них со стенозом было 14, причем в стадии суб- и декомпенсации—7 больных. Однако рентгенологические данные нарушения эвакуации даже в стадии компенсации порой напоминали далеко зашедший пилородуоденальный стеноз, что, вероятно, связано с дублированием причины моторно-эва- куаторных расстройств. Особую роль в рентгенологической диагностике ХНДП играет зондовая дуоденография в условиях искусственной гипотонии. Так как от медикаментозной релаксации органические препятствия по ходу двенадцатиперстной кишки не могут исчезнуть, этим методом удавалось отдифференцировать функциональные формы ХНДП от механических. В 7 случаях нам удалось подтвердить механическую природу ХНДП.Для исследования моторной функции желудка и двенадцатиперстной кишки мы применяли многоканальную одномоментную иономано- метрию. Суть метода заключается в одновременной динамической регистрации изменений pH и давления в разных отделах желудка и двенадцатиперстной кишки. С помощью этого метода оказалось возможным определить базальный и пластический тонус исследуемых отделов, количественно и качественно оценить моторную деятельность, определить частоту и интенсивность дуоденогастрального рефлюкса. Диагностическими критериями ХНДП явились урежение ритма сокращений, наличие антиперистальтических сокращений двенадцатиперстной кишки, появление тонических и тоникоперистальтических волн, наличие дуоденогастрального рефлюкса, возникающего на фоне патологических сокращений кишки. Количественный анализ полученных данных показал, что в группе больных с сочетанной патологией отмечается достоверное снижение базального тонуса, частоты сокращений, моторного индекса, средней амплитуды сокращений по сравнению с группой изолированной язвенной болезни. Снижение показателей моторики отмечалось как натощак, так и после приема пищи. Наряду с этим у 12 бсльных наблюдалась активная сократительная деятельность двенадцатиперстной кишки на фоне манометрических признаков ХНДП, а у 9—резкое снижение сократительной активности кишки. Эти данные имели большое значение для установления стадии патологического процесса. Иономапометрическое исследование во многих случаях давало возможность установить также форму заболевания. Механическая форма ХНДП характеризовалась хотя и редкими, но высокоамплитудными сокращениями. При функциональной форме преобладали редкие низкоамплитудные сокращения, чаще всего на фоне пониженного тонуса кишки.Наиболее информативным методом для изучения эвакуаторной функции желудка является динамическая радиоизотопная гастросцинтиграфия с использованием гамма-камеры. В отличие от рентгенологического этот метод дает возможность длительного динамического наблюдения за процессом эвакуации пищи из желудка, а применение компьютерного анализатора позволяет получить достоверные данные 149



эвакуации за любой промежуток времени. Признаки нарушения эвакуации в ранние сроки исследования выявлены у 18 больных. Период, полуопорожнения у них колебался от 60 до 80 при норме 30±5 минут. Полное опорожнение желудка в нормальные сроки (до 2 часов) средн этих больных зарегистрировано только у двоих. В остальных случаях опорожнение желудка было замедлено до 3 часов и более. Еще у 5 больных было отмечено резкое замедление эвакуации как в ранние, так и в поздние сроки—через 3 часа исследования более 50% меченого завтрака оставалось в желудке.Эндоскопическое исследование пищевода, желудка и двенадцатиперстной кишки, являясь общедиагностическим этапом исследования, позволяло также выявить некоторые признаки ХНДП. Наиболее достоверным эндоскопическим признаком нарушения дуоденальной проходимости следует считать наличие в желудке натощак желчи на фоне атрофических изменений слизистой антрального отдела, что является верным признаком интенсивного дуоденогастрального рефлюкса. Картина атрофического рефлюкс-гастрита была выявлена у 22 больных, причем у 12 из них в момент исследования обнаружена желчь в просвете желудка. Кроме того, было выявлено наличие натощак слизи и: жидкости у 17. зияние привратника—у 8, увеличение размеров желудка—у 5 больных. Как известно, замедление эвакуации из желудка приводит к нарушению функции не только привратникового механизма,, но и кардиального жома вследствие атиперистальтических сокращений желудка. Эндоскопическое исследование позволило выявить также недостаточность функции кардии у 14, рефлюкс-эзофагит—у 10-՛ больных.На основании данных клиники, комплексного инструментального- исследования и интраоперационной ревизии у 17 больных установлена функциональная, у 15—механическая форма ХНДП. Причинами последней явились: острый угол в области дуоденоеюнального перехода с формированием «двустволки» за счет спаечного процесса (6), рубцово-спаечный процесс с деформацией кишки в вертикальном отделе (3), массивный рубцово-спаечный процесс в области связки Трейца с увеличением лимфоузлов (4), артериомезентериальная компрессия (1) и тотальный замуровывающий перидуоденит (1). В стадии компенсации ՛ находились 12 больных, субкомпенсации—17 и декомпенсации—3 больных.Таким образом, для своевременной диагностики ХНДП при язвенной болезни необходимо применение комплексного инструментального обследования, ведущая роль в котором принадлежит многоканальной, иономанометрии. Изучение моторики желудка и двенадцатиперстной:! кишки позволяет установить форму и стадию болезни и имеет решающее значение для выбора методов хирургического лечения.
Центральный Ордена Ленина институт усовершенствования врачей Поступила 2/V 1Տ87՜՝
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Դ. Մ. ՊԵՏՐՈՍՅԱՆԴՈ11ԻԴԵՆԱԼ ԱՆՑԱՆԵԼԻՈՒԹՅԱՆ ԽԱՆԳԱՐՄԱՆ ԱԽՏՈՐՈՇՈՒՄԸ ՀԱՄԱԿՑՎԱԾ ՍՏԱՄՈՔՍԻ ԵՎ 12ՄԱՏՆՅԱ ԱՂԻՔԻ ԽՈՑԱՅԻՆ ՀԻՎԱՆԴՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐԻ ՀԵՏ
Աշխատանքը նվիրված է ստամոքսի և 12մատնյա աղիքի խոցային հի

վանդությամբ զուգակցված դո ուզեն ալ անցանելիության խրոնիկական՛ խան
գարումների ախտորոշման հարցին։ Դոուդենալ անցանելիության խրոնիկա
կան խանգարումները ժամանակին հայտնաբերելու համար խորհուրդ է տըր- 
վոլմ կատարել կոմպլեքսային գործիքային հետազոտություն, որտեղ առաջ

նակարգ դերը տրվում է բազմակողմանի իոնոմանոմետրիային։

G. М. PETROSSIANTHE DIAGNOSIS OF THE DUODENAL PATENCY CHRONIC DISTURBANCES, COMBINED WITH DUODENAL AND GASTRIC ULCERSThe paper is devoted to the problem of the diagnosis of duodenal and gastric ulcers, combined with different forms of the duodenal patency chronic disturbances. For the timely revealence of the chronic disturbances it is recommended to use the complex instrumental observations, the main role belonging to multichannel lonomanometry.
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УДК 616.366—002.1А. А. АЛАВЕРДЯН, В. Т. АПОЯН, А. С. МАЛАЯНИЗМЕНЕНИЕ СТРОМЫ И ПИГМЕНТАЦИИ РАДУЖНОЙ ОБОЛОЧКИ ПРИ ВОСПАЛЕНИИ ЖЕЛЧНОГО ПУЗЫРЯИзучены локализация и характер изменений стромы и пигментации радужной оболочки глаз при патологии желчного пузыря. Установлено, что выявленные изменения характерны для хронического холецистита.Распознавание топики болезней по радужной оболочке глаза в настоящее время успешно применяется в качестве вспомогательного параклинического метода, отличающегося экспрессивностью, доступностью и достаточно высокой информативностью [5—7, 11, 12, 14—16].Относительно связи между пораженным органом и изменением архитектоники стромы, а также пигментации радужной оболочки наиболее вероятной можно считать гипотезу Е. С. Вельховера [7]. Согласно последней, афферентные сигналы от внутренних органов, помимо151



блуждающего, симпатического и диафрагмального нервов, поступают к высшим структурам мозга по дорсальным столбам и спинно-таламическому пути. По этим топографически специализированным проводящим путям через соответствующие клетки и ядра тригемино-ретикулярного комплекса происходит непрерывная передача импульсов от внутренних органов и частей тела не только в мозговую кору, но и к экстерорецепторам.В литературе имеются единичные исследования по иридодиагностике патологии желчного пузыря. Ряд вопросов этой диагностики, в частности, проекция органа и характер изменений на радужной оболочке нуждаются в уточнении.В настоящее время известно более 20 схем проекционных зон радужной оболочки глаза, используемых в иридодиагностике. Несмотря՛ на большое сходство в расположении важнейших зон проецирования, имеются расхождения в топографии отдельных деталей, однако эти различия незначительны и непринципиальны. Наиболее распространенными являются схемы Jensen [16] и Deck [12].В своих исследованиях мы пользовались схемой Jensen, на которой достаточно подробно и точно отражены органы и системы человеческого тела, спроецированные на радужной оболочке глаза (рис. 1)..
ПРАВЫЙ ГЛАЗ

Рис. 1. Схема проекционных зон тела человека на радужной оболочке 
по Jensen (неполная).Биомикроскопию и биофотографию радужной оболочки глаза человека проводили шелевой лампой с фотоприставкой фирмы «Карл.՜ Цейс»-211 (Иена, ГДР) и методу, предложенному Н. Б. Шульпиной 152



[9] и Е. С. Вельховером [7]. Использовалась цветная позитивная пленка <Orwo chrom UT-18» (ГДР)Анализ состояния радужной оболочки, помимо иридоскопии, проводили по полученным цветным слайдам с помощью двух проекционных аппаратов любых однотипных марок—«Свет», «Свитязь» и др. в затемненной комнате. На экране одновременно проецировали два глаза. Экран устанавливали от аппарата на таком расстоянии, чтобы диаметр радужки составлял 45 см. При иридоскопии и анализе иридо- грамм обращали внимание на пять параметров лакуны: размер, глубину, форму, цвет и локализацию, а также однородность, равенство и плотность волокон радужной оболочки правого и левого глаза.В качестве контроля были обследованы 250 практически здоровых студентов медицинского института и медучилища, прошедших профилактический диспансерный осмотр в возрасте от 17 до 27 лет.В терапевтическом и хирургическом отделениях Республиканской клинической больницы было обследовано 157 больных с холециститом и 11 больных с постхолецистэктомическим синдромом, из коих 48 мужчин и 120 женщин. Возраст больных колебался от 20 до 70 лет. Выделены 5 возрастных групп: I—от 20 до 29 лет—40 больных, II—от 30 до 39 лет—29, III—от 40 до 49 лет— 33, IV—от 50 до 59 лет—34, V— от 60 до 69 лет—32 больных.Верификация диагноза проводилась по клиническим, рентгенологическим. сонографическим данным и по данным оперативного вмешательства и патанатомического и гистологического исследований.Для исключения заболеваний и аномалий самой радужной оболочки глаза иридограммы исследовались окулистом. Полученные результаты обрабатывались статистически, достоверность средних показателей определялась по критерию Стьюдента.

Рис. 2. Топография проекционной зоны желчного пузыря на радужной 
оболочке (заштрихованная часть сегмента 730—В10). IКлинико-иридологическими исследованиями было установлено, что двумя наиболее характерными локальными признаками холецистита являются изменения архитектоники стромы в виде лакуны и пигментные изменения, располагающиеся в правой радужной оболочке кнаружи от автономного кольца в секторе 730—810 по циферблату (зона раздела между двумя поясами радужки—зрачковым и цилиар/ „ 153
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ным, являясь проекцией автономной нервной системы, носит название автономного кольца, рис. 2).Иридологически острые воспалительные процессы характери зуются набуханием и расщеплением радиальных волокон радужки, нарушается строгая линейность трабекул, они становятся волнистыми, спиралевидными, местами расслоенными [7, 11, 12, 15, 16]. У кареглазых волнистые трабекулы депигментируются.Изменений, характерных для острых воспалительных процессов, в указанном секторе (730-8"’) радужной оболочки больных не обнаружено. Подобные изменения были выявлены у пятерых из контрольной группы, однако без клинических проявлений, характерных для острого холецистита.У 168 больных, обследованных нами, на радужной оболочке выявлены изменения, характерные для хронического холецистита, в том числе калькулезного, при этом патологические знаки в проекционной зоне радужной оболочки встречались в среднем в 5,5 раза чаще, чем в контрольной группе, составляя соответственно 88,1 и 16% (88±4,99 и 16±4,58; Р<0,001). Наши данные по зонам совпадают с литературными [7, 11, 12, 16].Иридологически хроническое воспаление Характеризуется постепенным увеличением размеров лакун как в ширину, так и в глубину [7, И, 12, 13, 15, 16]. При этом лакуны теряют свою первоначальную многоугольную форму, округляются, окрашиваясь в интенсивно-темный цвет вследствие повышения содержания пигмента. Нами были выявлены разнообразные по форме лакуны: щелевидные, ланцетообразные, ромбовидные, листообразные. Иногда встречались и овальные, а также округленные лакуны, свидетельствующие часто о наличии камней в желчном пузыре, что подтверждается данным Jensen [16].Чем же обусловлены изменения на радужной оболочке у больных при хроническом воспалении желчного пузыря? По Е. С. Вельховеру £7], если болезненный процесс затягивается и переходит в хроническую стадию, то вместе с ослаблением и истощением защитных сил в счаге меняются условия работы всего кольцевого рефлекторного аппарата .[1]. Болевые импульсы (прежней силы или ослабленные), продолжающие поступать к меланобластам, вызывают перевозбуждение и спазм местных сосудов, в результате чего наступают гипоксия и несколько позднее трофические расстройства тканей радужки. При этом формируются лакуны и соответствующие хроматофоры концентрируются в плотные группы, превращаясь в своего рода «заплатки» или ■функционально недеятельные гиперпигментированные пятна. Благодаря им перекрывается ход световым импульсам, т. е. осуществляется избирательная защитная реакция организма, направленная на предохранение заболевшего органа от одного из наиболее активных раздражителей внешней среды—света.Таким образом, глубокие лакуны как дефекты радужной оболочки всегда указывают на органическое поражение двух рефлекторно связанных отделов: участка радужной оболочки и «корреспондирую- дцего» с ним органа..154



Следует отметить, что при обследовании больных с постхолецист- эктомическим синдромом на радужной оболочке были выявлены такие же изменения, как и при хроническом холецистите. Это подтверждает, что указанные изменения со временем не исчезают.՜ Такого же мнения придерживаются и большинство иридологов [7, 11, 12, 15, 16 и др.].Таким образом, при наличии патологических знаков на радужной оболочке, характерных для хронического процесса, и при появлении клинической картины болезни нужно говорить об обострении уже имеющегося хронического холецистита. А если та же картина выявляется у практически здоровых лиц, у которых отсутствуют жалобы, свойственные воспалению желчного пузыря, то надо полагать, что болезнь протекает в скрытой форме. В этой связи интересны наблюдения Auai и Dann [10], обследовавших 4 тысячи здоровых людей. Они установили, что только 10% из них могут быть признаны клинически здоровыми, в то время как 30% явно больны, а 60% имеют скрыто протекающие заболевания.Наличие лакуны на радужной оболочке у практически здоровых лиц дасг повод для размышления—нет ли связи между наследственностью и наличием лакуны? Большинство иридологов [7, 11, 12, 15, 16] утверждают, что архитектоника радужной оболочки передается ребенку по наследству, причем если цилиарный пояс наследуется от отца,, то зрачковый пояс —от матери, и наоборот. А если у обоих родителей имеются патологические знаки в той же проекционной зоне, то у ребенка на радужке тоже появляется патологический знак, причем^ риск заболевания увеличивается.Deck с сотр. [14] 36 лет изучали связь между наследственностью и архитектоникой радужной оболочки. На материале 80000 наблюдений они установили, что лишь в 20% случаев лакуны появляются в связи с заболеваниями, а в 80% случаев они наследственно передаются. В таких случаях лакуны располагаются поверхностно и не похожи на те, которые наблюдаются при острых и хронических процессах. При этом говорят не о передаче болезни по наследству (не считая генетические заболевания), а о наследственной предрасположенности к данному заболеванию. Болезнь развивается скрыто или явно в том случае, если организм подвергается действию неблагоприятных внешних факторов (стресс, простуда, перенапряжение, воздействие химикатов, инфекция). Этим и наследственная предрасположенность отличается от генетических заболеваний [2, 3, 4, 8 и др.].Иридологически воспаление в желчном пузыре примерно в 70% случаев сопровождалось поражением других органов, в частности желудочно-кишечного тракта (хронические гепатит, гастрит, дуоденит,, панкреатит, колит или их комбинации), что подтвердилось клиническими исследованиями.Исходя из вышеизложенного можно утверждать, что параклинический метод как метод экспресс-диагностики может быть с успехом применен в комплексе диагностических исследований как в стационарах. так и в поликлиниках с целью распознавания топики патологического очага.
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Հետազոտվել են լեղապարկի բորբոքումով 168 հիվանդ, որոնցից 11-ը 
լեղապարկի հետվիրահատական սինդրոմով. Պարզվել է, որ աջ աչքի ծիա
ծանաթաղանթի 730 810-ի միջև ընկած հատվածում (ըստ ժամաթվահարթակի), 
ավտոնոմ օղին կից, լեղապարկի պրոյեկցիոն դաշտում առկա է ծիածանաթա
ղանթի հենքի կառուցվածքի դեֆեկտ' լակունայի, կրիպտայի ձևով, ինչպես 
նաև պիդմենտացիայի փոփոխություն։ Ընդորում լեղապարկի բորբոքումով 
հիվանդների մոտ ծիածանաթաղանթի դեֆեկտը նշված հատվածում 5,5 ան
դամ ավելի հաճախ է հանդիպում, քան առողջ կոնտրոլ խմբում,

A. A. ALAVERD1AN, V. T. APOYAN, Տ. Տ. MALAYANTHE CHANGES OF STROMA AND THE EYE IRIS PIGMENTATION IN GALLBLADDER INFLAMMATIONThe changes of the stroma and eye iris pigmentation have been Investigated in patients with gallbladder inflammation.There are revealed certain changes, which are peculiar to chronic cholecystitis.
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М. А. МОВСЕСЯН. Н В. КАРАПЕТЯН, Е. М. ГАРИБЯН, 
С. М. МОВСЕСЯН, Д. Е. АРУТЮНЯНИММУНОСУПРЕССИВНАЯ АКТИВНОСТЬ СЫВОРОТКИ КРОВИ У БОЛЬНЫХ РАКОМ МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

Изучено влияние сыворотки крови больных раком молочной железы на количест
во гемолиэинобразующих и антигенсвязывающнх клеток в селезенке, а также гемо
лизинов в сыворотке крови мышей при иммунизации их эритроцитами барана. Уста
новлено. что сыворотка крови больных во IIе՝ и особенно в III и IV стадиях болез
ни, обладает иммунодепрессивным действием.Иммунологические исследования в настоящее время прочно вошли в онкологическую практику. Появилось значительное количество работ. характеризующих иммунореактивность организма у больных со злокачественными опухолями. Однако не все вопросы этой проблемы исследованы в полной мере, недостаточно освещена роль сывороточных факторов в угнетении иммунореактивности больных со злокачественными опухолями, в частности при раке молочной железы (РМЖ), что послужило основанием к проведению данного исследования.Материал и методыИммуносупрессивная активность сыворотки крови больных РМЖ нами изучалась как in vitro, так и in vivo. В первом случае в качестве иммунологических показателей служили реакция подавления миграции лейкоцитов (РПМЛ) и реакция подавления прилипания лейкоцитов (РППЛ) в присутствии опухолевого антигена. РПМЛ и РППЛ старились по методике, описанной Д. К. Новиковым и В. И. Новиковой [2]. У одной и той же больной РПМЛ и РППЛ ставились в двух пробах: в среде, содержащей аутологическую сыворотку крови больной, и в среде, где аутологическая сыворотка заменялась сывороткой IV группы крови здоровых лиц.Иммуносупрессивная активность сыворотки крови больных изучалась нами и в эксперименте на мышах линии СЗНА. В частности, исследовалось влияние сыворотки, выделенной из крови больных РМЖ, на число гемолиэинобразующих (АОК) и антигенсвязывающнх (розеткообразующих) клеток (РОК) в селезенке животных. С этой целью мышам внутрибрюшинно вводилось 0,4 мл сыворотки крови больных, а через 2—3 дня животных иммунизировали эритроцитами барана в дозе 5X10е клеток в 0,5 мл физиологического раствора. На пятый день после иммунизации мыши подвергались декапитации, после чего извлекалась селезенка. АОК были выявлены по методике Jerne, Nordin [3] (подсчет на 106 ядерных клеток селезенки), а РОК—по методике Zaalberg et al. [7] (подсчет на 100 клеток сплиноцитов). В сыворотке крови этих мышей определялся титр гемолизинов по общепринятой обычной методике. В качестве контрольной группы аналогичные опыты и исследования проводились и с применением сыворотки крови, взятой у здоровых лиц. 157



С целью контроля исследования вышеуказанных показателей проводились у мышей на пятый день после иммунизации без предварительного введения сыворотки. Иммуносупрессивная активность сыворотки крови оценивалась при помощи подсчета индекса подавления ан- тителообразующих (гемолизинобразующих) клеток (ИПДОК) и индекса подавления гемолизинов (ИП гемолизинов) по формуле:ип колич. АОК у мышей с введенной сывороткой АОК = колич. АОК у мышей без введения сывороткиип титр гемолизинов в опытегемолизинов = ТИТр гемолизинов в контролеПри отсутствии иммуносупрессивной активности вводимой сыворотки показатели индекса иммунокомпетентности находились в пределах единицы с незначительными отклонениями. При положительном иммуносупрессивном эффекте эти показатели были равны 0,7 и. ниже, причем чем ниже они по своей величине, тем выраженнее иммуносупрессивная активность вводимой сыворотки.Индексы АОК и гемолизинов, равные 0,8 и выше, трактовались как отсутствие иммуносупрессивной активности испытуемой сыворотки, показатели индекса в пределах 0,7—0,6—как умеренная супрессивная активность, а при 0,5 и ниже считалось, что вводимая сыворотка, обладаег выраженной иммуносупрессивной активностью.Результаты и обсуждениеВ табл. 1 приводятся результаты изучения РПМЛ и РППЛ крови больных РМЖ и здоровых лиц.
Таблица I 

Результаты РПМЛ и РППЛ больных РМЖ в присутствии опухолеассоциированноге- 
антигена

Г руппы
Число 

обсле
дуемых

Стадия
% поло
житель

ных слу
чаев 
РППЛ

% поло
житель

ных слу
чаев 
РПМЛ

Контрольная 
(здоровые лица) 100 8 2

Больные РМЖ 396 без учета 48 50
215 I-II* 85 90
183 П«. III и IV 38 25

В присутствии водно-солевого экстракта опухолевой ткани РППЛ и РПМЛ у больных РМЖ заметно подавляются. Высокий процент положительных РППЛ и РПМЛ наблюдается в крови больных в I и II* стадиях (85 и 90% соответственно), а во 11°, III и IV стадиях процент положительных реакций резко снижается (38 и 25%). Следует отметить, что в пробах крови контрольной группы опухолевый антиген вызывал слабое торможение прилипания и миграции лейкоцитов лишь 
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у отдельных лиц—число положительных случаев при этом колебалось •от 2 до 8%.Возникает вопрос: не связано ли уменьшение процента положительных случаев РПМЛ и РППЛ с иммуносупрессивными сдвигами, возникающими в сыворотке крови больных в IIе, III и IV стадиях РМЖ'. С целью проверки данного предположения проводились дополнительные исследования, где РППЛ и РП’МЛ ставились в присутствии аутосыворотки крови больных и сыворотки крови IV группы, взятой у здоровых лиц. Кровь для этих исследований бралась только у больных РМЖ III и IV стадий. Результаты исследований приведены в табл. 2.
Таблица ' 

.РПМЛ н РППЛ в присутствии аутосыворотки больных РМЖ и сыворотки IV группы 
крови здоровых лиц

РПМЛ (40 чел.) РППЛ (35 чел.)

В среде ауто
сыворотки 

больных

в среде сы
воротки здо
ровых лиц

в среде ауто 
сыворотки 

больных

в среде сыво
ротки здоровых 

лиц

+ — + — + — +
11

(27,5%) 29
28

(70%) 12
7 

(25%) 28
24 

(68,8%) 11

Из данных табл. 2 видно, что при замене аутологической сыворотки больных сывороткой крови здоровых лиц число положительных случаев РПМЛ и РППЛ увеличивается. Поэтому в II f—IV стадиях РМЖ причину снижения процента положительных случаев РПМЛ и РППЛ ■надо искать в сыворотке крови самих больных. Можно предположить, что во И6—IV7 стадиях РМЖ в сыворотке крови больных образуются вещества, которые препятствуют возникновению РПМЛ и РППЛ в присутствии опухолевого антигена.При замене аутосыворотки сывороткой крови здоровых лиц не во всех случаях отрицательные РПМЛ и РППЛ переходят в положительные. Вероятно, имеет место снижение чувствительности лейкоцитов крови отдельных больных к опухолевому антигену.Нами изучалась также роль аутосыворотки в угнетении фагоцитарной активности нейтрофилов крови больных РМЖ. С этой целью проводились исследования по следующим схемам: 1) кровь больного •4-суспензия стафилококков; 2) кровь здоровых лиц+суспензия стафилококков; 3) лейкоциты больного+сыворотка здоровых лиц IV группы 4 суспензия стафилококков; 4) лейкоциты здоровых лиц+сыворотка крови больных-4-суспензия стафилококков. После инкубации всех вышеуказанных проб в термостате готовились мазки на предметных стеклах и после окраски производился подсчет фагоцитарной активности нейтрофилов крови. Было установлено, что фагоцитарная активность нейтрофилов крови больных РМЖ в III и IV стадиях заметно 
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снижается, ни в пробах, где аутосыворотка заменена сывороткой крови здоровых лиц, фагоцитарная активность нейтрофилов относительно՝ восстанавливается, хотя и не достигает уровня здоровых лиц. Кроме того, сыворотка крови больных РМЖ в III и IV стадиях подавляет фагоцитарную активность нейтрофилов крови здоровых лиц, но при этом не достигает уровня подавления фагоцитарной активности нейтрофилов крови, наблюдаемого в пробах с аутосывороткой больных в III и IV стадиях заболевания. Таким образом, сыворотка крови у этих больных приобретает свойство подавлять фагоцитоз нейтрофилов крови.В табл. 3 приводятся результаты влияния сыворотки крови здоровых лиц и больных РМЖ на изучаемые показатели у мышей.
Таблица 3>

Иммунологические показатели у мышей после введения им сыворотки крови 
больных РМЖ

Сыворотка исследуе
мых лиц

Иммунология, показатели у мышей

ИП
Аок

ИП 
гемоли

зинов
РОК, %

Доноры (здоровые 
лица) 0,80±0,03 0,8+0,02 9,0+0,2
Больные РМЖ: 
I и II» стадии 0,75+0,05 0,7±0,03 9,0+0,1
II® стадия 0,55+0,04 0,5+0,1 6.0+0,8
III и IV стадии 0,35+0,02 0,3+0,01 5.0+0,5Из данных табл. 3 следует, что человеческая сыворотка кровиг введенная внутрибрюшинно мышам, влияет на все изучаемые иммунологические показатели. Отмечается снижение количества АОК и РОК в селезенке подопытных мышей. Однако при введении сыворотки, выделенной из крови доноров, указанный эффект не выражен. Примерно аналогичные данные были получены и при введении сыворотки, выделенной из крови, взятой у больных РМЖ в I и 11* стадиях.Количество АОК и антигенсвязывающих РОК в селезенке мышей заметно снижается при введении сыворотки крови больных во II6 стадии, а в III и IV стадиях РМЖ этот эффект становится более выраженным. Аналогичные результаты были получены и в отношении выработки гемолизинов и % РОК.Таким образом, в сыворотке крови больных РМЖ IIе и особенно III и IV стадий заболевания появляются вещества, обладающие иммуносупрессивной активностью, что надо учитывать при планировании лечебных мероприятий.Результаты, полученные нами, согласуются с данными ряда авторов, проводивших сходные исследования при других локализациях рака [1]. При экспериментальных исследованиях в сыворотке крови опу- холеносителей были выявлены патологические кислые белки, обладающие свойством подавлять фагоцитарные реакции и реакцию бласт- трансформацип [4, 5]. Иммуносупрессивная активностть сыворотки 160



крови больных РМЖ может быть обусловлена также образованием большого количества иммунных комплексов антиген-антитело в сыворотке крови [6]. На наш взгляд, реализация иммуносупрессивных свойств сыворотки крови больных РМЖ в III и IV стадиях, наблюдаемая нами, может иметь аналогичный механизм.
ОНЦ им. В. А. Фанарджяиа 
М3 АрмССР Поступила I13/IV 1987 г.Մ. Ա. ՄՈՎՍԻՍՅԱՆ, Ն. Վ. ԿԱՐԱՊԵՏՅԱՆ, 2. Մ. ՂԱՐԻՐՅԱՆ, Ս. Մ. ՄՈՎՍԻՍՅԱՆ, Ջ. Ե. ՀԱՐՈՒԹՅՈՒՆՅԱՆԿՐԾՔԱԳԵՂՁԻ ՔԱՂՑԿԵՂՈՎ ՀԻՎԱՆԴՆԵՐԻ ԱՐՅԱՆ ՇԻՃՈՒԿԻ ԻՄՈՒՆԻՏԵՏ ՃՆՇՈՂ ՀԱՏԿՈՒԹՅՈՒՆԸ

Կատարված հետազոտությունների արդյունքներից պարզվել է, որ կըրծ- 
քագեղձի քաղցկեղով հիվանդների արյան շիճուկը հիվանդության հատկապես 
4-րդ փուլում ձեռք է քերում օրգանիզմի իմունառեակտիվոլթյունը ճնշող հատ
կություն։

М. A. MOVSESS1AN, N. V. KARAPETIAN. H. M. GHARIBIAN,
Տ. M. MOVSESS1AN, D. Ye. HAROUTYUNI ANIMMUNOSUPRESSIVE ACTIVITY OF THE BLOOD SERUM IN PATIENTS WITH COMEDOCARCINOMAThe effect of the blood serum on the quantity of the hemolysins- -formatlng and antigen-connecting cells of the spleen of patients with • comedocarclnoma։ as well as hemolysins in the mice blood serum has ■been investigated in their immunization by sheep erythrocytes.It is established that the blood serum of patients at the 11 band especially at the III and IV stages of the disease has an immunosupres- •slve activity.
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С. А. АРУСТАМЯН, Л. Н. МКРТЧЯН, Н. В. КАРАПЕТЯН, 
А. М. АМБАРЦУМЯН, Т. Г. ОВАНЕСБЕКОВА

РОЛЬ КОМПЛЕКСНЫХ РЕНТГЕНОФЛЮОРОХОЛЕЦИСТО- 
ГРАФИЧЕСКИХ И ЭНДОСКОПИЧЕСКИХ МЕТОДОВ 
ИССЛЕДОВАНИЯ В ДИАГНОСТИКЕ ЗАБОЛЕВАНИИ

ЖЕЛЧЕВЫДЕЛИТЕЛЬНОИ СИСТЕМЫ

Приводится методика комплексных рентгеиофлюорохолецистографическнх и эндо
скопических исследований, повышающих диагнос.ическую информативность при вы
явлении патологии желчевыделительной системы. Комплексное обследование способ
ствует улучшению лечебно-профилактической работы.

В работах, посвященных рентгенофлюородиагностике заболеваний 
желчевыделительной системы, подробно изложены возрастные особен
ности желчного пузыря, аномалии его развития, рентгеновские симп
томы поражения желчных ходов, желчного пузыря, печени при ее раз
личных заболеваниях [1—9]. Однако ряд вопросов рентгенофлюоро- 
холецистографического (РФХГ) исследования желчевыделительной си
стемы требует нового подхода, в частности изучение желчного пузы
ря в норме и патологии в рентгенофлюорографическом и эндоскопи
ческом аспектах.

В настоящем сообщении обобщен опыт синхронных холецистогра- 
фичсских и эндоскопических исследований желчевыделительной си
стемы.

Обследование больного производилось в вертикальном положении' 
с предварительным флюорографическим . исследованием органов 
грудной полости.

С помощью РФХГ исследований определялись: форма печени, фор
ма и величина желчного пузыря, его контурные изменения, деформации, 
птоз, наличие конкрементов, дискинезии и т. д. После пробного зав
трака пл РФХГ судили о сократительной способности желчного пузы
ря. При интерпретации РФХГ диагностированы хронические бескамен- 
ные холециститы, калькулезные холециститы, холангиты, дискинезии,, 
птоз, атипичная локализация желчного пузыря и т. д. Зачастую на. 
полифлюорограммах выявлялись и патологические изменения других 
органов—сердца, средостения, плевры, диафрагмы, селезенки, почек, 
позвоночника.

Флюорографические исследования произведены у 4642, РФХГ ис
следования—у 181 больного при помощи иопагноста, холевида. При 
этом выявлены разнообразные заболевания желчевыделительной си
стемы: хронические бескаменные холециститы—42, калькулезные хо
лециститы—25, дискинезии желчного пузыря—42, холангиты—9, гепа-- 
тохолангиохолеипститы—26, атипичная локализация желчного пузы
ря—29, рак желчного пузыря—3, рак печени—5. При рентгенофлюоро
графическом исследовании желудочно-кишечного тракта выявлены: пе
рихолецистит, перидуоденит, гастрит, язвенная болезнь желудка и две֊- 
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наднатнперстной кишки, панкреатит, гепатит, аппендицит, спасти
чески! колит, доброкачественные и злокачественные опухоли желудка 
и другие заболевания, которые протекали одновременно с патологией 
желчеоыделительной системы.

По данным В. А. Фанарджяна [6], при просвечивании желудка и 
двенадцатиперстной кишки часто выявляются косвенные симптомы, 
которые свидетельствуют о возможном поражении желчного пузыря. 
Их выявление дает повод к более подробному клиническому 
и рентгенологическому изучению желчного пузыря и тем самым умень
шает число диагностических ошибок.

Рентгенофлюорографические и эндоскопические исследования до
полнялись другими методами исследований не изолированно, а в еди
ном плане, в так называемых клинико-рентгенофлюороэндоскопических 
сопоставлениях (радиосканирование, стернальная миелография, цито
логическое, патоморфологическое, биохимическое, клинико-лаборатор
ные исследования, ЭКГ, ФКГ и др.).

Тгктика комплексного обследования отвечает современным тре
бованиям, значительно повышая лечебно-профилактическую работу.

При заболеваниях желчевыделительной системы с практической 
точки зрения эндоскопическими показаниями к проведению РФХГ яв
лялись; 1) наличие желчи в желудке (заброс желчи); 2) недостаточ
ность пилорического жома; 3) сдавление извне атриодуоденальной зо
ны; 4) язвы, дивертикулы; 5) очаговое воспаление слизистой двенад
цатиперстной кишки; 6) патология Фатерова сосочка.

Эндоскопические исследования произведены у 913 лиц, из коих у 
281 больного выявлены различные заболевания: наличие желчи в же
лудке (заброс желчи) и недостаточность пилорического жома—у 77, 
сдавление извне атриодуоденальной зоны—у 8, язвы и дивертикулы—у 
160 (язвы были доброкачественного характера), очаговое воспаление 
слизистой двенадцатиперстной кишки—у 3, патология Фатерова сосоч
ка—у 3 больных (в одном случае выявлен рак, в другом—киста, в 
третьем—аденома).

По данным Е. В. Демина [3], заболевания желчных путей явля
ются одним из наиболее распространенных видов патологии органов 
брюшной полости, и в 90% случаев острый холецистит проявляется на 
фоне желчно-каменной болезни. Одним из тяжелых осложнений ее яв
ляется остро возникающая обтурационная желтуха, встречающаяся 
у 20% больных вследствие полной или частичной закупорки общего 
желчногэ протока камнем. Заболевания желчевыделительной системы 
зачастую сочетаются с язвой желудка.

По данным рентгенофлюороэндоскопических наблюдений для до
брокачественных язв желудка характерна правильная округлая фор
ма, коническая, с гладкими контурами, диаметром 2,5 см; малигнизн- 
рующие язвы более плоские, с неровными контурами, неправильной 
формы, с перестроенными складками, диаметром 4,0 см. Совместная 
работа рентгенологов и эндоскопистов повысила информативность диф
ференциальной диагностики изъязвлений желудка до 98%.
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Показаниями к проведению РФХГ являлись: 1) увеличенная пе
чень; 2) нарушение функциональной активности желчного пузыря при 
холециститах и дискинезиях; 3) язвы двенадцатиперстной кишки и же
лудка; 4) локализация солитарных и множественных конкрементов в 
желчных ходах, в желчном пузыре либо в желчных ходах и в желчном 
пузыре одновременно; 5) дифференциальная диагностика желтухи.

Рис. 1. Больная С. 3., 22 лет. а—передняя рентгенофлюорограмма груд
ной полости. Нормальная картина легких и сердца; б—рентенофлюоро- 
грамма желудка. Язва желудка по малой кривизне, в средней трети. 
Рефлекторный спазм латерального контура луковицы двенадцатиперстной 
кишки; в—рентгенофлюорограмма толстой кишки через 24 часа. Спасти
ческий колит поперечно-ободочного и нисходящего отделов толстой киш
ки; г— решгенофлюорохолецистография до пробного завтрака; д—че
рез 60. 90 мин после пробного завтрака, е—гипокинетическая форма дис

кинезии желчных путей. Желчный пузырь сохранил свою форму.

Противопоказанием к рентгенофлюорографии являются тяжелые- 
заболевания печени, почек, сердечно-сосудистой системы, щитовидной 
и поджелудочной желез. Кроме того, при выраженной желтухе перо
ральная и внутривенная холецистография оказывается неэффективной. 
В тех случаях, когда клинические симптомы желчевыделительной си
стемы не подтверждаются результатами рентгенофлюорографического 
исследования, следует направлять больных на специализированное- 
сонографическое исследование.
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Приводим следующее наблюдение.
Больная С., 22 лет. Жалуется на тупые ноющие боли в эпигастральной области, 

чувство распирания желудка после еды, снижение аппетита, потерю веса на 3 кг, 
иногда на боли в правом подреберье. Больна 4 месяца. Клинические анализы без 
отклонений от нормы.

Рентгеиофлюорографическое исследование органов грудной и брюшной полостей: 
на передней флюорограмме—нормальная картина легких и сердца. По малой кривиз
не желудка выявлена язва правильной формы размером 1,5X1,0 см. Рельеф слизистой 
желудка сохранен. Рефлекторный спазм латерального контура луковицы двенадцатн-

Рис. 2. Эндофотограмма той же больной.

перстной кишки. 'Через 24 часа определяется спастический колит поперечноободочного 
и нисзодящего отделов толстой кишки. Произведена флюорохолецистография при 
помощи иопагноста: теней от конкремннтов не выявлено. После пробного завтрака 
через 60, 90 мин желчный пузырь сохранял свою форму, имело место опущение желч
ного пузыря, печень была увеличена в поперечнике, наблюдалась дискинезия с за
медленным опорожнением желчного пузыря. Вышеописанная язва желудка доброка
чественного характера (рис. 1). Диагноз подтвержден эндоскопическим иссле
дованием. Эндофотограмма: язва, локализованная по малой кривизне в сред
ней трети желудка, размером 1,5X1,0 см, глубиной до 0,3 см; края и дно покрыты 
плотной фибриновой оболочкой. Состояние после проведенной биопсии: около язвы 
свежая кровь в виде струнки (рис. 2). После проведенной полибиопсии цитологическое 
н гистологическое исследования подтвердили доброкачественный характер язвы же
лудка.

Таким образом, сочетание РФХГ и эндоскопических методов вместе 
с другими исследованиями повышает диагностическую информатив
ность и эффективность проводимых исследований. Такая тактика ком
плексных обследований улучшает лечебно-профилактическую работу.

РФХГ исследования отличаются большой информативностью и 
эффективностью при диагностике холециститов, желчно-каменной бо
лезни и других заболеваний желчевыделительной системы. Рекомен
дуется широкое применение РФХГ для профилактики различных за
болеваний органов брюшной полости.
ОНЦ им. В. А. Фапарджяна Поступила 22/III 1987 г.
М3 АрмССР
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Լեղի արտադրող համակարգի, ստամոքսի և 12-մատնյա աղու խոցերի 

հայտնաբերման նպատակով անցկացվել են ֆլյուորոխոլեցիստոգրաֆիական 
և էնդոսկոպիական կոմպլեքս հետաղոտոլթյոմւներլ Ախտորոշումը հաստատ
վել է կլինիկա֊լաբորատոր տվյալներով և պաթոմորֆոլոգիական ոլսումնա- 
սիրութ յուններովւ

Ստացված տվյալները ցույց են տալիս և' ռենտգենաֆլյոլորոխոլեցիստո- 
գրաֆիական և' էնդոսկոպիական հետազոտության մեթոդով լեղի արտադրող 
համակարգի և ստամոքսի տարբեր հիվանդությունների հայտնաբերման լայն 
հնարավորությունների մասին։

Նշված մեթոդը նոր հնարավորություններ է բացում հիվանդությունների 
պաթոգենետիկ հիմունքների հետազոտության համար։

Տ. A. AROUSTAMIAN, L. N. MKRTCHIAN, N. V. KARAPETIAN, 
A. M. HAMBARTSOUMIAN, T. О. HOVANESBEKOVA

THE ROLE OF COMPLEX ROENTGENOFLUOROCHOLECYSTOG- 
RAPHIC AND ENDOSCOPIC METHODS OF INVESTIGATION

IN DIAGNOSIS OF THE BILIARY TRACT DISEASES

The method of complex roentgenofluorocholecystographlc and endo
scopic investigation Is given, which allows to diagnose more effectively 
the pathologies of the biliary tract.
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А. Б. АСАТРЯН. Н. Р. ПОГОСЯН, Э. А. ОГАНОВА

ПЕРЕКИСНОЕ ОКИСЛЕНИЕ ЛИПИДОВ И 
АНТИОКСИДАНТНАЯ СИСТЕМА КРОВИ У БОЛЬНЫХ 

язвенной болезнью с сопутствующей 
ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА ПРИ 

ЛЕЧЕНИИ В УСЛОВИЯХ ВЫСОКОГОРЬЯ

Изученя активность липидной пероксидации в эритроцитах и состояние антпок-- 
сидантной системы крови у больных язвенной болезнью с сопутствующей ишемической 
болезнью сердца до и после лечения на курорте Джермук. Показано, что комплексное 
лечение способствует снижению липидной пероксидации, нормализации оксигенации 
крови и снижению гипоксии тканей.

Рядом экспериментальных и клинических исследований установ
лены значение активации перекисного окисления липидов (ПОЛ) в 
патогенезе ишемической болезни сердца (ИБС) [4, 5, 7], а также роль 
липидной пероксидации при язвенной болезни [6]. Повышение концен
трации продуктов ПОЛ сопровождается деструкцией липидного слоя 
мембран как кардиоцитов, так и клеток слизистой желудка и двенад
цатиперстной кишки с развитием гипоксии. В развитии гипоксии не
маловажное значение имеет и структурная целостность мембран эри
троцитов. Строгое соотношение белкового и липидного бислоев мем
бран эритроцитов гарантирует процессы проницаемости в оптималь
ных пределах. В частности, состояние газообмена в эритроцитах пред
определяется стабильностью мембран, обусловленной липид-липидны
ми соотношениями биомембран [2].

Ранее нами была установлена активация ПОЛ в эритроцитах 
больных ИБС [10].

Перспективность исследования реакции ПОЛ обусловлена его вы
сокой чувствительностью к воздействию внешней и внутренней среды.. 
Так, щами установлено регулирующее действие арзнин-ских минераль
ных вод на липидный метаболизм эритроцитарных мембран [10].

В настоящей работе поставлена цель изучить воздействие мине
ральных вод на перекисное окисление эритроцитов и ферменты антиок
сидантной защиты клеток у больных язвенной болезнью с сопутствую
щей ИБС в условиях высокогорного курорта Джермук.

Особенности лечения на курорте обусловлены противоязвенным֊ 
действием джермукских термальных минеральных вод и наличием вы
сотной гипоксии, являющейся дополнительной нагрузкой на сердце при. 
ИБС со стабильной стенокардией напряжения [1].

Под наблюдением находилось 36 больных с язвенной болезнью՛ 
12-псрстной кишки в фазе затухающего обострения с сопутствующей 
ИБС со стабильной стенокардией напряжения (I и II функциональ
ный класс) в возрасте от 32 до 55 лет. Курс лечения на курорте Джер
мук, полученный больными в течение 24 дней, состоял из ежедневного 
трехразового внутреннего приема минеральной воды (է 40—45°) и: 
джермукских минеральных ванн (է 36—37°) через день (10 процедур).
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Проводилось детальное клиническое обследование больных. Определя
лись также ПОЛ эритроцитов по выходу малонового диальдегида [3], 
активность ферментов супероксиддисмутазы (СОД) [13] и каталазы 
[11]. насыщение крови кислородом и содержание гемоглобина мето
дом оксиметрии.

Предъявляемые до лечения жалобы были характерны для язвен
ной болезни и ИБС. Все больные отмечали боли стенокардического 
характера. На ЭКГ отмечены высокие остроконечные зубцы Т с сед
лообразным смещением сегмента Т кверху от изоэлектрической линии 
или сглаженные зубцы Т с опущением сегмента книзу. По данным ве- 
лоэргометрии у всех больных отмечалось снижение пороговой мощно
сти и общего объема выполненной работы. Спирографические иссле
дования, проведенные в Ереване, показали изменение всех показателей 
внешнего дыхания: увеличение минутного объема дыхания, снижение 
жизненной емкости легких, нарушение бронхиальной проходимости (ин
декс Тиффно, объем форсированного воздуха). В исходном состоянии 
выявлены симптомы, типичные для язвенной болезни: голодные ноч
ные боли в эпигастрии, изжога, болезненность в эпигастрии и пилоро- 
дуоденальной зоне при пальпации, положительный симптом Менделя.

Как следует из таблицы, в условиях Еревана до лечения содержа
ние липидных перекисей в эритроцитах было более чем в три раза вы
ше их уровня у практически здоровых лиц. Увеличение содержания 
малонового диальдегида сопровождалось повышением активности 
СОД и каталазы эритроцитов. Изучение содержания гемоглобина и на
пряжения кислорода в эритроцитах выявило обратную коррелятивную 
связь между этими показателями. z

После курса лечения больных на курорте Джермук наблюдалось 
выраженное снижение содержания продуктов ПОЛ в эритроцитах, 
активности СОД и каталазы, не доходящих, однако, до их уровня у 
здрровых лиц. Одновременно с нормализацией содержания гемоглоби
на достоверно снижалось рО2 эритроцитов ( таблица).

Динамика содержания липидных перекисей, активности супероксиддисмутазы, ката
лазы, гемоглобина и напряжения кислорода у больных язвенной болезнью с сопут

ствующей ИБС (М±т)

Исследуемые показатели Здоровые 
ли .а

Б о л ., н ы е

до лев ни । р< плл л .-че
ки 1 ₽1<

Перекисное окисление липидов, 
ммоль/мл/ эр. 102,0+0,4 324.0+12.2 0,001 213,0+10,45 0.05
Супероксиддисмутаза, ед./ мл 
крови 270,0± 11,4 415.0+3'1,2 0,001 286,3+24,1 0.05
Каталаза 12,8+1,1 23,3+1,2 1,05 18.2+1.23 0,05
Гемоглобин, ммоль/л 8.07+0,31 6,8+0,5 0.05 8,2+1,3 0,05
РО2. % 84,0+1.2 94,5+1,0 0,05 77,0+2,4 0.01

Примечание. Р—достоверность по сравнению с показателями группы здоровых 
лиц, Р;—достоверность по сравнению с показателями до лечения.
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Результаты клинических исследований говорят об улучшении тро
фики миокарда по данным ЭКГ. Об увеличении пороговой мощности 
и общего объема выполненной работы свидетельствуют данные вело- 
эргометрии. Спирографическими исследованиями установлены бла
гоприятные изменения показателей внешнего дыхания. В результате 
лечения имела место положительная динамика моторной функции же
лудка с нормализацией режима и перистальтики. Таким образом, про
веденными исследованиями установлена высокая активность ПОЛ у 
больных язвенной болезнью с сопутствующей ИБС со стабильной сте
нокардией напряжения.

Имеются многочисленные исследования, установившие зависи
мость между активностью ПОЛ в эритроцитах, состоянием антиокси
дантной системы крови и развитием патологического процесса [5, 8, 9]. 
Высокая активность ферментов антирадикальной защиты эритроци
тов—СОД и каталазы—нами расценивается как защитная реакция 
кислородзависимых систем эритроцитов в ответ на образование «ак
тивных форм кислорода»—супероксидного аниона и синглетного кис
лорода. Ивестно, что процесс аутоокисления гемоглобина в эритроци
тах сопровождается продукцией радикалов [12].

По-видимому, эритроцитарные мембраны, в липидном слое кото
рых активируются реакции перекисного окисления, становятся более 
проницаемыми для кислорода, что создает дополнительные условия 
для инициации «активных форм кислорода». Эти изменения сопро
вождаются нарушением кислородфиксирующей и кислородтранспорти
рующей функций эритроцитов, способствующих развитию гипоксии 
тканей.

В условиях Джермука в процессе адаптации больных к высотной 
гипоксии имеют место эндокринно-метаболические перестройки, при
водящие к подавлению активности ПОЛ биомембран. Это действие 
усиливается антиоксидантным эффектом джермукских минеральных 
вод, которые наряду с подавлением процессов ПОЛ стимулируют и на
растание уровня а-токоферола в крови. Реализация адаптационных пе
рестроек проявляется в упорядочении соотношения гемоглобина, окси
генации крови, обусловленных, по-видимому, восстановлением струк
туры эритроцитарных мембран, функции эритроцитов, процессов транс
порта и утилизации кислорода, убыли гипоксии.

Таким образом, результаты клинико-биохимических исследований 
отражают положительный эффект бальнеопитьевого лечения джермук- 
скими минеральными водами в условиях высокогорья у больных язвен
ной болезнью 12-перстной кишки с сопутствующей ИБС и целесообраз- 

..ность лечения таких больных в условиях горного климата.

НИИ курортологии и физиотерапии
. ям. А. А. Акопяна
.М3 АрмССР Поступила 22/V 1987 г.
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Ա. Р. ԱՍԱՏՐՅԱՆ, Ն. Ռ. ՊՈՂՈՍՑԱՆ, է. Ա. ՕԳԱՆՈՎԱ

ԼԻՊԻԴԱՅԻՆ ԳԵՐՕՔՍԻԴԱՑԻԱՆ ԵՎ ԱՐՅԱՆ ՀԱԿԱՕՔՍԻԴԱՆՏԱՅԻՆ ՀԱՄԱԿԱՐԳԸ; 
ՍՐՏԻ ԻՇԵՄԻԿ ՀԻՎԱՆԴՍ ԻՌՅԱՄՐ ԶՈԻԳԱԿՑՎԱԾ ԽՈՑԱՅԻՆ ՀԻՎԱՆԴՆԵՐԻ ՄՈՏ 

ՋԵՐՄՈԻԿԻ ՐԱՐ2Ր ԼԵՌՆԱՅԻՆ ՊԱՅՄԱՆՆԵՐՈԻՄ

Ջերմուկ առողջարանի պայմաններում ուսումնասիրված է էրիթրոցիտ֊ 
ներում լիպիդային դերօքսիդացիայի ակտիվությունը և արյան հակաօքսիդան- 
տային վիճակը սրտի իշեմիկ հիվանդությամբ զուգակցված ստամոքսի խոցա
յին հիվանդների մոտ։

Ցույց է տրվել, որ կոմպլեքսային բուժումը նպաստում է արյան օքսիդե֊ 
նացիայի կանոնավորմանը, ւիպիդային դերօքսիդացիայի և հյուսվածքների 
հիպօքսիա յի իջեցմանը։

A. B. ASSATRIAN, N. R. POGHOSSIAN, E. A. OGANOVA

THE LIPIDS PEROXIDE OXIDATION AND ANTIOXIDANT 
SYSTEM OF THE BLOOD PATIENTS WITH ULCEROUS 
DISEASE, ACCOMPANIED BY ISCHEMIC HEART DISEASE 
IN TREATMENT IN HIGH-ALTITUDE CONDITIONS
The activity of lipids peroxide oxidation in erythrocytes and the 

•state of the antioxidant system of the blood were studied in patients 
with ulcerous disease, accompanied by ischemic heart disease before and 
after their treatment in Djermouk resort. It is shown that the complex 
treatment promotes the decrease of the lipids peroxidation, normalization 
of the blood oxigenation and decrease of the tissues hypoxia.
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УДК 616.33—002.44 : 615.814.1

К. С. ШАГПНЯН, Э. Г. ГРИГОРЯН, П. я. ГАПОНЮК, Б. Г. ХЕМЧЯНВЛИЯНИЕ ФОНОПУНКТУРЫ НА ПОКАЗАТЕЛИ ГАСТРОДУОДЕНАЛЬНОЙ pH-МЕТРИИ У БОЛЬНЫХ ЯЗВЕННОЙ БОЛЕЗНЬЮ ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ кишки
Установлено, что фонопунктура обладает выраженным корригирующим влиянием 

на кислотообразующую, кислотонейтрализующую функции желудка, восстанавливает 
кислотоиейтрализующую функцию дуоденума, создавая условия для заживления 
язвенного дефекта.Благоприятное воздействие методов рефлекторной терапии на различные звенья патогенеза язвенной болезни доказано многими авторами [1, 5, 6, 9]. В последнее время для стимуляции точек акупунктуры предложен ряд неинвазивных методов, одним из которых является фонопунктура [7, 8, 10]. Отсутствие данных о применении фонопунк- туры в лечении больных язвенной болезнью желудка и двенадцатиперстной кишки послужило основанием для проведения настоящего исследования, целью которого явилось сравнительное изучение кислотообразующей и кислотонейтрализующей функций желудка под .влиянием фонопунктуры с применением ультразвука в непрерывном .режиме различных интенсивностей.Исследования проведены у 71 больного язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки в фазе обострения. Больные были распределены на три группы: I получала фонопунктуру с интенсивностью ультразвука 0,05 ВТ! см2 (22 больных), II—0,2 BtIcm.2 (28 больных), III— 0,4 Вт/см2 (21 больной). У всех больных до и после лечения исследовали pH желудка и двенадцатиперстной кишки в базальной и стимулированной фазах желудочной секреции. Лечение проводили 5 раз в неделю. На одну процедуру брались 1—2 точки общего и 1—3 сегментарного действия (курс лечения 13—15 процедур). Воздействию подвергались в основном следующие акупунктурные точки: 4.4, 4.9, 2.11, .3.36, 3.22, 3.25, 9.6, 14.12, 14.13, 14.15, 8.9, 7.20, 7.21.Кислотообразующую, кислотонейтрализующую функции желудка и двенадцатиперстной кишки изучали методом гастродуоденальной рН- метрии с использованием pH-зонда конструкции Б. Ю. Линара [3]. В качестве стимулятора секреции использовался 0,1 % раствор гистамина. При интерпретации полученных данных мы пользовались общепринятыми критериями [2, 3, 4].Результаты исследований показали у 75% больных до лечения повышение уровня кислотообразования в базальной и у 82% больных в стимулированной фазах желудочной секреции, что характерно для язвенной болезни двенадцатиперстной кишки. У 25% больных в банальной и 18% в стимулированной фазах желудочной секреции выявлен нормальный или пониженный уровень кислотообразования. Нарушение ощелачивающей способности антрального отдела наблюдалось у 66 и 72% больных соответственно. Анализ исходных данных pH в луковице двенадцатиперстной кишки показал закисление среды раз-171



ной степени интенсивности в пределах 1,2—6,9 pH. Нарушение ощелачивания среды в базальной фазе секреции отмечалось у 87, а в стимулированной—у 96% больных.Динамика показателей гастродуоденальной pH-метрии больных с повышенной интенсивностью кислотообразования и нарушением ощелачивающей функции антрума и дуоденума представлена в таблице, из которой видно, что наиболее положительные сдвиги по всем параметрам наблюдаются у больных, получивших лечение фонопунктурой интенсивностью 0,2 ВТ1см2. У больных этой группы наблюдалось достоверное снижение концентрации активных водородных ионов с ослаблением интенсивности кислотообразования. У больных I и III групп изменения pH среды в кислотообразующей зоне желудка до и после лечения были недостоверны. Снижение кислотообразования в первой фа-
Влияние фонопунктуры в непрерывном режиме на показатели гастродуоденальной 

pH-метрии больных язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки (М±т)

Объект ис
следования

Фаза секре
ции

Фоно пун к. тура

0,05 Вт/сжа 0,2 Вт/сжа 0,4 Вт/сжа

Корпус
базальная 1 1,3±0,03 (16)

2 1,4+0,05
1,3+0,03 (22) 
1,6±0,05*

1,2+0,03 (15)
1,3+0,05

стимулиро
ванная

1 1,15+0.02 (17) 
2 1,2 +0,03

1,1+0,02 (25)
1,2Т0,03*

1,15+0,02 (16)
1,2+0,03

Антрум
базальная

стимулиро
ванная

1 1,4 +0,02(15) 
2 1,8 +0,13*
1 1,35±0,02(15)
2 1,6 +0,09*

1,4+0,02 (18)
3,0j0,17*
1,3+0,02 (21)
2,7+0,15*

1,3+0,02 (14)
1,5+0,12
1,3+0,02 (15)
1.450,05

Дуоденум
базальная

стимулиро
ванная

1 3,3 ±0,32(20)
2 4,0 +0,33
1 2,9 +0,27 (22)
2 3,7 +0,31

3,4+0,20 (24)
5,5+6,29*
3,0+0,23 (27)
5.4Т0.25*

3,3+0,34 (18)
3,7j0,34
3,0+0,35 (19)
3,5+0,34

Примечание. 1—показатели pH-метрии до лечения, 2—после лечения; *—досто
верное различие с показателями до лечения, Р<0,05; цифры в скобках—число боль
ных в группе.зе секреции, наблюдавшееся у больных II группы после лечения, сви- детельствует о нормализации основных нейрогуморальных механизмов регуляции. Этот эффект особенно важен при лечении больных язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки, т. к. понжение кислотообразования натощак способствует снижению агрессивных свойств желудочного сока в желудке, лишенном буферных свойств пищи.После фонопунктурной терапии в I и II группах наблюдались достоверные изменения pH среды антрального отдела желудка. Нейтрализующая способность антрального отдела желудка особенно улучшилась у больных II группы. При этом разница между показателями pH кислотообразующей и кислотонейтрализующей функций желудка у больных этой группы была наиболее выражена, что указывает на значительное повышение защитной функции пилорических желез. Благодаря этому устраняется возможность постоянного-заброса резко кисло-- 172



го желудочного содержимого в дуоденум, что способствует восстановлению нарушенных гастродуоденальных функциональных взаимоотношений. .У больных III группы сдвиги показателей pH антрального отдела желудка как в базальной, так и стимулированной фазах желудочной секреции оказались недостоверными. При анализе показателей pH в луковице двенадцатиперстной кишки после лечения достоверное улучшение ощелачивающей функции дуоденума установлено лишь у больных II группы (Р<0,001) как в первой, так и второй фазах желудочной секреции.Время восстановления pH желудка после проведения функциональной щелочной пробы до лечения у больных I группы в среднем составляло 9,1 ±1,39, II—8,6± 1,17, III—7,61±0,87 мин. После проведенного лечения эти показатели оказались следующими: в I группе 11,3± 1,39 (Р<0,05) в сравнении с исходным фоном, во II—16,4±0,94, (Р< 0,0001), в III—10,7±0,87 мин (Р<0,02). Таким образом, различия между временем восстановления pH среды желудка до и после лечения оказались достоверными во всех трех группах. Полученные сдвиги свидетельствуют об уменьшении интенсивности кислотообразова- ння в области тела желудка, особенно у больных II группы, где щелочное время увеличилось в среднем на 7,8 минут. Однако указанный показатель не достиг нормы, что говорит о сохранении избыточной активности кислотообразования желез желудка, весьма характерного для язвенной болезни двенадцатиперстной кишки и очень трудно поддающегося коррекции.Таким образом, сравнение результатов pH-метрии трех различных групп показало, что фонопунктура интенсивностью 0,2 Вт!см2 обладает более выраженным корригирующим влиянием на кислотообразующую и кислотонейтралнзующую функции желудка, способствует лучшему ощелачиванию дуоденальной среды, создавая условия для заживления язвенного дефекта.
НИИ курортологии и физиотерапии
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ներկայացված են գաստրոդոլոդենալ pYi-մետրիայի արդյունքները տաս
ներկումատնյա աղու խոցային հիվանդների մոտ ֆոնպպունկտոլրայի ան
ընդմեջ ռեժիմի 0,05 Վատ!и մ2, 0,2 Վատ/սմ2, 0,4 Վատ/и մ2 ինտենսիվության 
պայմաններում։

Երեք խմբերի համեմատական անալիզը ցույց է տվել, որ ֆոնոպոլնկ- 
տոլրան 0,2 Վատ!սմ2 ինտենսիվության պայմաններում օժտված է առավել 
արտահայտված կարգավորող ազդեցությամբ ստամոքսի թթվայնադոյացման 
և թթվայնա չեզոքացման ֆունկցիայի վրա, վերական դնում է տասներկում ատն- 
յա աղու հիմնայնացման պրոցեսները, որը և ստեղծում է բարենպաստ պայ
մաններ խոցային դեֆեկտի վերականգնման համար։ 173



К. S. SHAHINIAN, E. О. GRIGORIAN. P. Ya. GAPONYUK, B. G. KHEMCHIAN EFFECT OF PHONOPUNCTURE ON THE INDICES OF GASTRODUODENAL pH-METRY IN PATIENTS WITH DUODENAL PEPTIC ULCERIt Is shown that phonopuncture of the constant regimen has an expressed corregatlve effect on the acld-formatlng and acld-neutrallzlng functions of the stomach, reduces the duodenal acld-neutrallzlng function, creating the conditions for the healing of the ulcerous defect.
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УДК 616.351-08

Л. А. КЦОЯН. Г. С. КАРГАНЯН, Д. И. ЭЛОЯНВЗАИМОСВЯЗЬ КЛИНИЧЕСКИХ И иммунологических ПАРАМЕТРОВ У БОЛЬНЫХ С ВОСПАЛИТЕЛЬНЫМИ И ФУНКЦИОНАЛЬНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ТОЛСТОЙ кишки
Изучен уровень сывороточных иммуноглобулинов классов G, А, М у больных с 

воспалительными и функциональными заболеваниями толстой кишки. Выявленные 
достоверные сдвиги в уровне IgA могут быть учтены при дифференциальной диаг
ностике этих заболеваний.На сегодня роль иммунологических расстройств в патогенезе воспалительных заболеваний кишечника очевидна [3, 5]. В литературе имеются работы по оценке гуморального [1, 10] и клеточного [2, 5, 6, 8, 9] звеньев иммунитета при воспалительных заболеваниях толстой кишки. Однако данные по этому вопросу немногочисленны и разноречивы.Цель настоящей работы состояла в определении уровня Т-лимфоцитов и сывороточных иммуноглобулинов классов G, А, М у больных с воспалительными и функциональными заболеваниями толстой кишки в период обострения и выявлении взаимозависимости содержа
174



ния сывороточных иммуноглубулинов и ряда клинических параметров: возраст, протяженность процесса, длительность заболевания, степень активности, наличие дисбактериоза и сопутствующих заболеваний при рассматриваемых нозологиях.Содержание Т-лимфоцитов в периферической крови определялось у 42 больных с воспалительными и функциональными заболеваниями толстой кишки: 19—неспецифический язвенный колит (НЯК), 17—катаральный колит (КК), 6—функциональные расстройства (ФР). Содержание сывороточных иммуноглобулинов определялось у 170 больных: 88—КК, 42—НЯК и 40—ФР в возрасте 19—70 лет. Контрольную группу составили 128 практически здоровых доноров того же возраста.Выделение суспензии мононуклеаров из периферической крови проводили в градиенте фиколл-верографин по методу Воуйт [7]. Т- клетки выявляли методом спонтанного розеткообразования эритроцитами барана по Jondal и соавт. [11]. Для оценки функционирования В-системы определяли концентрацию иммуноглобулинов клас> сов G, А, М в сыворотке венозной крови методом радиальной диффузии в геле по Machini и соавт. [12]. Предварительный сравнительный анализ абсолютного и относительного содержания Т-лимфоцитов выявил их снижение при всех трех рассматриваемых заболеваниях.Изучение средних величин исследуемых трех классов иммуноглобулинов показало, что в среднем их уровень остается в пределах нормы у больных НЯК и КК. У больных с функциональными расстройствами толстой кишки уровень IgG и М без изменений, a IgA—несколько ниже контроля (Р>0,05).Принимая во внимание наличие возрастных различий в количестве иммуноглобулинов G, А, М у здоровых лиц [4, 13], здоровые и больные были разделены соответственно на две возрастные группы: от 19 до 35 и от 36 лет и выше. Результаты исследований показали, что при всех рассматриваемых заболеваниях в обеих возрастных группах не было заметных отклонений в количестве IgG и М в сравнении с воз-
Содеря-анне сывороточных иммуноглобулинов G, А, М у больных НЯК, КК и ФР 

толстой кишки в возрастном аспекте

IgG IgA IgM
Обследован ные возраст

19-70 19-35 36 и 
выше 19-70 19-35 36 и 

выше 19-70 19-35 36 и 
выше

Контрольная 
группа

9,59± 
0,78

10,84 
±1,11

8,57±
1,18

2,55± 
0,12

2,09± 
0,13

2.52+
0,22՜

0,99+ 
0,05

1,09+ 
0,07

0,96+ 
0,09

НЯК 10.11±
1,2а

9,74+ 
0,97

10,48 
±1.91

2.74± 
0,13

2,7*1
0,23

2,78+ 
0,2

1,04+
0,05՜

1,14± 
0,1

0,93+ 
0.12՜

КК 10,37+ 
0,51

11.38 
±1,11

9.98+
0,62՜

2.44+
0,13՜

2,46± 
0,33

2,44± 
0,16

1,13+
0,03՜

1,08± 
0,14

1.14+ 
0.1

ФР 9,17+ 
0,65

9,93+
1,15՜

8,24+
1,05՜

2,09+
0,147

2.17+ 
0,25

2.01* 
±0,13

1,08+ 
0,1

1,08+
0,12՜

1,07+
0,15՜

Примечание, ■’'—статистически достоверная разница с контролем. 175



растной нормой. Межгрупповых колебаний тоже нет. В I группе (норма—2,09 ±0,13) у больных НЯ К уровень IgA значительно выше контроля, в то время как во II возрастной группе у больных ФР содержание IgA значительно ниже контроля (таблица).Для изучения взаимозависимости протяженности воспалительного процесса и содержания сывороточных иммуноглобулинов при НЯК и КК больных сгруппировали в три группы: I—с тотальным поражением, II—с левосторонним поражением толстой кишки и III—с проктосиг- моидитом. Установлено, что при НЯК и КК во всех исследуемых группах уровень IgG и М практически не изменяется по сравнению с нормой, уровень IgA близок к норме в группах с тотальным и левосторонним поражением толстой кишки. У больных с проктосигмоидитом концентрация IgA незначительно ниже нормы при катаральной форме и существенно выше нормы при неспецифическом язвенном проктосиг- моидите. При этом установлена статистически достоверная разница (Р<0,02, рис. 1).

тельпостью заболевания. I—до года, 2—2—5 лет, 3—6—10 лет, 4—более 
10 лет, 5—более 6 лет.
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С целью исследования влияния длительности заболевания на уровень иммуноглобулинов больных с воспалительными и функциональными -заболеваниями толстой кишки больных разделили на 4 группы. В I группу вошли больные с длительностью заболевания до года, во вторую—2—5, в III—6—10 и в IV—более 10 лет. Особых изменений в концентрации IgG и М в зависимости от длительности заболевания не наблюдалось. Из рис. 2 видно, что у больных НЯК при длительности болезни более 10 лет уровень IgA заметно повышается и статистически достоверно отличается от контроля (Р<0,05). При ФР, напротив, средний уровень IgA снижается по мере удлинения сроков заболевания и уже во второй группе существенно разнится с контролем (Р<0,001). У больных КК средний уровень IgA при различной длительности заболевания изменяется незначительно. Не обнаружено достоверной зависимости между содержанием трех исследуемых классов иммуноглобулинов и степенью активности воспалительного процесса при НЯК и КК- Сравнительный анализ концентраций IgG, А и М у больных НЯК, КК и ФР толстой кишки, протекающих с дисбактериозом и без него, псжазал, что средний уровень IgG и М не меняется от наличия дисбактериоза кишечника. Уровень IgA достоверно увеличивается у больных НЯК с дисбактериозом—3,0±0,18 (2,28±0,29— без дисбактериоза), в то время как у больных КК и ФР межгрупповых колебаний в уровене IgA нет. Анализ средних величин IgA при заболеваниях, протекающих без дисбактериоза, выявил, что содержание IgA несколько ниже контрольного при НЯК и КК и значительно ниже последнего при ФР (РС0.001, рис. ЗА).

Рис. 3. Средний уровень IgA у здоровых п больных НЯК, КК, ФР. А — 
без дисбактериоза, Б—без сопутствующих заболеваний. Обозначения, как 

на рис. 1.Полученные данные по изучению взаимозависимости сывороточных иммуноглобулинов и сопутствующих заболеваний (в основном желудочно-кишечного тракта) при воспалительных и функциональных заболеваниях толстой кишки показывают, что наличие сопутствующего заболевания не влияет на уровень IgG, А, М у больных НЯК и ФР, тогда как при КК имеется статистически недостоверное увеличение содержания IgA. Сравнительное изучение концентрации сывороточного IgA 177.



при рассматриваемых трех заболеваниях, протекающих без каких-либо сопутствующих болезней, показало, что у больных ФР в среднем уровень IgA значительно ниже уровня IgA у больных НЯК и КК (Р<0,05< РС0.05, рис. ЗБ).Выявленные достоверные сдвиги в уровне IgA у больных НЯК, ФР, КК могут быть учтены в дифференциальной диагностике этих заболеваний, а расшифровка показанных закономерностей в сдвигах уровня IgA требует дальнейших исследований в этом направлении.
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Ուսումնասիրված է ոչ սպեցիֆիկ խոցային կոլիտով, կատարալ կոլի- 

տով և հաստ աղու ֆունկցիոնալ հիվանդությոմւներով տառապող հիվանդնե
րի շիջճուկային A, M, G իմոձոգլոբուլինների և ^-լիմֆոցիտների քանակը։ 
Պարզվել է, որ վերը նշված հիվանդությունների դեպքում շիճուկային А իմու
նոգլոբուլինների քանակի և մի շարք կլինիկական ցոլցանիշների միջև գոյու
թյուն ունի փոխադարձ կապ։

Ընդ որում А իմունոգլոբուլինի փոփոխության աստիճանն ու բնույթը 
կախված են հիվանդության տեսակից։

Հայտնաբերվել է, որ ֆունկցիոնալ հիվանդությամբ տառապող անձանց 
А իմունոգլոբուլինի քանակը շատ ավելի ցածր է, քան ոչ սպեցիֆիկ խոցա
յին կոլիտով և կատարալ կոլիտով հիվանդներ ինը։

L. A. KTSOYAN, 0. Տ. KARGAN1AN. D. I.'ELOYANTHE INTERACTION OF CLINICAL AND IMMUNOLOGIC PARAMETERS IN PATIENTS WITH INFLAMMATORY AND FUNCTIONAL BOWEL DISEASESThe level of serum Immunoglobulins, T-lymphocytes and Interdependence between serum immunoglobulins and some clinical characteristics is studied in patients with Inflammatory and functional bowel diseases. It is established interdependence between some clinical characteristics and IgA in the studied diseases, the character and the degree of changes of IgA depend on the type of disease.It is revealed, that the level of IgA is significantly lower in patients with functional bowel disease than that in healthy men and persons with nonspecific ulcerative and cataral colitis.
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УДК 616.853:616.155.3

M. В. ХУДГАРЯНЛЕИКОФОРМУЛА И МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ЛЕЙКОЦИТОВ В ДИНАМИКЕ ЭПИЛЕПСИИ (сообщение 1)
Получены данные, свидетельствующие о чрезвычайной динамичности лейкоформу- 

лы при эпилепсии п особой подвижности в ней агранулоцитарной популяции клеток— 
лимфоцитов и моноцитов. Высказано предположение о предпосылках изменения пове
дения моноцитарного фактора крови при эпилепсии в различные периоды болезни.Тот факт, что лейкоформула крови подвержена определенным изменениям в течение эпилептического процесса, был отмечен уже в ранних гематологических исследованиях при эпилепсии. Однако в целом работ в этом аспекте проведено немного, и интерпретация имеющихся гематологических сдвигов весьма разноречива. Если наличие сдвигов со стороны клеток крови при эпилепсии не представляет сомнений, то природа этих изменений еще далеко неясна [9].Вышеизложенное послужило основанием для проведения систематизированного исследования лейкоформулы и морфофункциональных особенностей лейкоцитов крови в динамике эпилепсии, в частности, изменения состава лейкоформулы, особенно соотношения нейтрофилов и лимфоцитов, морфологических особенностей, состояния хроматина и уровня дифференцировки нейтрофилов и лимфоцитов, зависимости состава и структуры клеток от клинических особенностей и лечения эпилепсии.Нами исследовались 204 мазка крови 47 больных эпилепсией в динамике болезни и 17 здоровых доноров. Кровь бралась утром натощак обычным способом. Мазки крови окрашивались по методу Романовского-Гимза (по [5]). Статистическая обработка проводилась методом вариационной статистики [3]. Помимо лейкоформулы, нами вычислялись еще 3 показателя: лимфоцитарный индекс, лимфоцитограм- ма и индекс полиморфноядерности лимфоцитов [6], ибо изучение дифференциальной формулы лимфоцитов может служить критерием функционального состояния лимфоцитарной системы и пеактивной способности организма в целом [1].
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Таблица
Гематологические показатели в динамике эпилепсии, %
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м 1,06 1,25 64 6,9 30 0,54 0,05 0,25
Доноры (17) 3 1,34 1.3 8.9 3,25 9 0,25 0,09 0,11

m 0,33 0,45 2.2 0,8 2.3 0,06 0,02 0,1

Больные (47)

м 3 3 39 0— 53,7 1.9 0 0
За 2 дня до припадка (3) а 3,1 3.1 21,7 0 25,9 1,29 0 0

m 1,8 1.8 12,8 0 15,2 0,76 0 0

м 1,3 3.17 55 1,7 38,7 0,8 0.1 0,36
Во время припадка (6) а 1,97 3.6 15,15 3,2 9.2 0,32 0,16 0.52

ш 0.8 1.47 6,18 1,3 3,7 0,13 0,07 0.2

м 1.7 1,86 37,7 3.3 56,3 2,26 0,12 0.41
В период серийных при- Ծ 1,7 1,46 15,48 3,9 12,8 2,49 0,13 0,57

п ад ков (7)
m 0,65 0,56 5.95 1.5 4,9 0,96 0,05 0,22

м 3,7 3,87 56,7 3 29,4 0,53 0,07 0,36
Через несколько часов 6,58 3,65 7,39 з.з 8,56 0,18 0,09 0,43
после припадка (7)

m 2,5 1.4 2,8 1,3 з.з 0,07 0,034 0,19

м 1.8 4,8 48,5 4 40,9 0,96 0,27 1,26
Через сутки после при- а 2,96 3,87 13,66 4,67 13.68 0,55 0,48 1,7

падка (11)
m 0,9 1.17 4,14 1,4 4.14 0,17 0.14 0.5

м 1.4 5.25 51.9 1.8 38,9 0,77 0,11 0,29
Через 1-2 недели после 1 3 5,36 7.7 2,04 9,23 0,29 0,09 0,16
припадка (12)

m 0,38 1,5 2.2 0,59 2,67 0,08 0,03 0,046

м 3 5 50,2 1,4 41,4 0,83 0,018 0,076
Через 1-1 >5 месяца после 2,4 4 6,4 1,67 6.28 0,16 0,03 0,1

припадка (5)
m 1.1 1.8 2,9 0.76 2.9 0,07 0,014 0,046

м 2.7 3.3 47,9 4,9 43,3 1,06 0,12 0,15
Со склонностью к се- 2.2 1,89 13 5,67 14,65 0,75 0,25 0,24
рийным припадкам (7)

m 0,85 0,7 5֊ 2,18 5,6 0,29 0,1 0,09

м 1.2 5,29 45,7 1.9 44,9 1,19 0,1 0,5
С еженедельными при

падками (17) а 1,64 5,9 13,8 2,77 17,96 0,86 0,1 0,64
m 0,4 1.4 3,35 0,67 4,36 0,21 0,025 0,16

м 2,6 4,8 57,9 2,2 36,6 0,7 0,067 0,23
С умеренной частотой 

припадков (17) О 4,68 3 9,94 2,87 7,09 0,26 о,1 0,26

m 1,13 0,73 2,4 0,7 1,72 0,66 0,023 0,063



Полученные данные отражены в таблице, из которой видно, что наиболее .характерной особенностью изученных параметров являются высокие • показатели квадратического отклонения. Эта особенность свидетельствует о высокой степени вариабельности показателей у больных эпилепсией в различные периоды болезни. Она же является фактором, снижающим степень достоверности различия показателей при значительном различии среднеарифметических величин. Очевидно, хотя больные изучены в один и тот же клинический период, по состоянию клеток крови они не составляют однородной группы. Этот вывод прежде всего относится к показателю процентного содержания эозинофилов в структуре лейкоформулы больных, который не достигает достоверности различия.Статистически достоверна по сравнению со здоровыми величина процентного содержания палочкоядерных нейтрофилов через сутки после судорожного припадка, превышающая показатели здоровых. Она остается повышенной в течение 1—2 недель после судорожного припадка. Поэтому неудивительно, что повышенное содержание палочкоядерных наблюдалось нами как у больных с серийными и частыми припадками, так и у больных с умеренной частотой припадков (1—2 в месяц).Процентное содержание нейтрофилов у больных эпилепсией снижено по сравнению со здоровыми, но статистической достоверности это снижение достигает только при серийных и частых припадках.Во всех группах наблюдается достоверное снижение процентного содержания моноцитов. Содержание же лимфоцитов превышает содержание лимфоцитов в лейкоформуле здоровых лиц. Это повышение достоверно только у больных с серийными и частыми припадками.С целью более углубленного изучения лейкоформулы больных нами использовались лимфоцитарный индекс, лимфоцитограмма и индекс полиморфноядерности лимфоцитов. Анализ динамики лимфоцитарного индекса подтверждает уже описанные выше особенности сдвигов в процентном содержании нейтрофилов и лимфоцитов, т. е. его показатели у больных эпилепсией значительно превышают таковые у здоровых. Более того, они являются повышенными как у больных с высокой, так и с умеренной частотой припадков. Индекс достоверно повышается через сутки после припадка и остается высоким в течение 1—2 недель, а при высокой частоте припадков—и в течение нескольких недель.В целом описанные выше данные свидетельствуют о чрезвычайной динамичности лейкоформулы при эпилепсии и особой подвижности в ней агранулоцитарной популяции клеток крови, а именно лимфоцитов и моноцитов. Так, исследование лимфоцитограммы и индекса полиморфноядерности лимфоцитов показало, что, хотя соотношение широко- и узкоцитоплазменных лимфоцитов статистически достоверно не отличается от аналогичного показателя здоровых, но у больных достаточно высок уровень полиморфноядерности лимфоцитов. При этом четко выявляется следующая особенность: до судорожного припадка резко снижается содержание полиморфноядерных, в том числе широкоци181



топлазменных клеток, и преобладают круглоядерные и узкоцитоплазменные лимфоциты. Через сутки после судорожного припадка содержание полиморфноядерных клеток начинает нарастать, превышая их уровень в крови здоровых людей. Через 1 2 недели оно уже не отличается от здоровых, а через 1—1,5 месяца опять наблюдается убыль- полиморфноядерных лимфоцитов в крови больных.Еше более наглядным является морфологический анализ клеток крови при эпилепсии. Здесь также четко выделяются три этапа преобразования: период судорожного припадка, постприпадочный и межприпадочный. В период судорожного припадка поле зрения насыщено- клеточными элементами. Они мелкие, как бы съежившиеся. Часто хроматин клеток настолько компактно свернут, что трудно бывает отдифференцировать гранулоциты от агранулоцитов. Преобладают лимфоциты, причем круглоядерные, почти без цитоплазмы с компактным хроматином ядра. Имеются пикнотические и разрушенные клетки.Постприпадочный период характеризуется повышением содержания палочкоядерных и снижением в целом уровня сегментации нейтрофилов, хотя их процентное содержание в лейкоформуле приближается к норме. Содержание лимфоцитов в этот период также достоверно не отличается от нормы, но при этом резко повышается уровень поли- морфноядерности лимфоцитов, появляется много молодых форм с нежной сетчатой структурой хроматина, в котором отчетливо видны 1, 2, иногда и 3 ядрышка, встречаются многоядерные клетки. Структура многих клеток такова, что затрудняется дифференциация между моноцитом, средним и большим лимфоцитом, лимфобластом. Появляются клетки с большим ядром, но узкой и темной цитоплазмой, свидетельствующей о наличии в ней большого числа органоидов, т. е. о состоянии повышенной функциональной активности клетки.В межприпадочном периоде можно наблюдать различные варианты и сочетания вышеописанных феноменов. При этом необходимо отметить, что чем полиморфнее клиническая картина болезни, тем более полиморфна картина крови. У больных с преобладанием в клинической картине судорожных припадков изменения в клетках крови строго приурочены к ним, а при отсутствии припадков картина крови существенно не отличается от таковой у здоровых. При полиморфной клинике болезни полиморфна и картина крови, в которой ведущее место занимают повышение лимфоцитарного индекса и полиморфноядерности лимфоцитов.Таким образом, полученные нами данные позволяют выделить две категории феноменов: связанные и не связанные с судорожным припадком. Первые происходят в непосредственной связи с припадком (до,, во врем?։ и вскоре после него) и, надо полагать, обусловлены влиянием активных гуморально-гормональных факторов, действующих в этот период. Что касается феноменов, не связанных с судорожным припадком, то здесь трудно пока найти однозначный ответ. Очевидно лишь,, что они также вовлечены в патогенетические механизмы болезни.Определенную ясность в этом вопросе вносят данные о том, что*, кроветворная система постоянно находится в состоянии динамично со— 182



вершающегося процесса филогенетического становления новых системных отношений [2]. Наглядным доказательством этого положения являются лимфоциты—лимфоидные элементы, которые еще не приобрели окончательной детерминированности и в определенных условиях оказываются способными продуцировать клетки лимфатической и миелоидной природы [8]. Эта способность лимфоцитов демонстративно обнаруживает себя в период иммунного подъема [1], когда в результате деления стимулированных малых лимфоцитов образуются крупные клетки, зачастую неотличимые от родоначальных клеток,—«большие лимфоидные клетки» [10]. В процессе дифференцировки больше всего этапов претерпевают Т-лимфоциты [12]. При этом лимфобласт, или большой лимфоцит, и средний лимфоцит относят к морфологически идентифицируемым дифференцирующимся клеткам класса пролиферирующих клеток, а малый лимфоцит—к классу непролиферирующих, созревающих и зрелых клеток [11].Резюмируя вышеизложенное, можно предположить, что изменения. которые претерпевают лимфоциты больных эпилепсией в межприпадочном периоде, соответствуют их состоянию при иммунологической перестройке. Это согласуется с имеющимися в литературе данными об иммунологических сдвигах при эпилепсии [7]. С другой стороны, на основе анализа литературы и нашего фактического материала можно предположить, что своеобразные преобразования клеток крови в процессе эпилепсии могут быть свидетельством наличия или формирования в течение болезни механизмов дестабилизации системы кроветворения, в частности, его лимфоидного и миелоидного ростка. А все изложенное свидетельствует о том, что хотя и поведение клеточных элементов крови при эпилепсии обнаруживает определенную зависимость от пароксизмов, но в целом имеет более сложное происхождение, что должно составить предмет последующих исследований. В заключение необходимо отметить, что все наши больные были обследованы в динамике болезни на фоне общепринятой терапии эпилепсии, т. е. лечебный фактор являлся величиной постоянной, и, следовательно, изменения, наблюдаемые нами в крови больных, скорее всего находятся в прямой зависимости от патогенетических механизмов самой болезни и не испытывают на себе прямого воздействия лекарственных препаратов.В целом настоящее исследование свидетельствует о том, что состояние лейкоформулы крови и тем более дифференциальный анализ ее могут служить показателем функционального состояния клеточного фактора периферической крови. Более того, характер изменений в лейкоформуле дает представление о состоянии, по крайней мере, двух важных систем гомеостаза фагоцитоза и иммуногенеза, что указывает на актуальность более углубленного исследования клеточного фактора крови при эпилепсии.
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Г՜8* (Г. Վ. ԽՈԻԴԳԱՐՅԱՆԼԵՅԿՈՖՈՐՄՈԻԼԱՆ ԵՎ ԼԵՅԿՈՑԻՏՆԵՐԻ ՄՈՐֆՈՖՈԻՆԿՑԻՈՆԱԼ ԱՌ-ԱՆԶՆԱՀԱՏԿՈԻԹՅՈԻՆՆԵՐԸ ԷՊԻԼԵՊՍԻԱՅԻ ԴԻՆԱՄԻԿԱՅՈՒՄ
Կատարվել է էպիլեպսիայի դինամ իկա յուամ արյան լեյկոֆորմուլայի է 

լեյկոցիտների մորֆոֆոլնկցիոնալ առանձնահատկությունների սիստեմավոր
ված հետազոտություն, որը վկայում է էպիլեպսիայի ժամանակ լեյկոֆոր- 
մուլայի առանձնահատուկ դինամիկության և նրա մեջ արյան րջիջների ագ- 
րանուլացիտա յին պոպուլյարիայի' լիմֆոցիտների ու մոնոցիտների արտա
կարգ շարժունակության մասին. Ստացված տվյալների հիման վրա ենթա
դրվում է, որ եթե ցնցումային նոպաների հետ կապված ֆենոմենները ավե/ի 
շուտ պայմանավորված են այդ շրջանում գործող ակտիվ հում որա լ-հո րմ ոնա- 
յին գործոնների ազդեցությամբ, ապա միջնոպային շրջանում գնտվող էպի
լեպսիայով հիվանդների լիմֆոցիտների կրած փոփոխությունները համապա
տասխանում են իմունոլոգիական վերակառուցման ժամանակ նրանց վի
ճակին։

М. V. KHOUDGARIANTHE DIFFERENTIAL BLOOD COUNT AND MORPHOFUNCTIONAL PECULIARITIES OF LEUKOCYTES IN THE DYNAMICSOF EPILEPSY (REPORT 1)The data are obtained, testlfllng to the extreme dynamics of the differential blood count In case of epilepsy and to the peculiar mobility of agranulocytic population of the cells-lymphocytes and monocytes. Th&- author presumes the idea of prerequisites of the change of blood monocytic agent's behaviour in epilepsy at different stages of the disease.
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УДК 618.2+618.4

Э. С. ОВАКИМЯНВЕДЕНИЕ БЕРЕМЕННОСТИ И РОДОВ ПРИ РЕЗУС- КОНФЛИКТНОЙ БЕРЕМЕННОСТИ
Описаны и рекомендованы в практику методы ведения беременности и родов при 

резус-конфликтной беременности с целью профилактики гемолитической болезни ново
рожденных.Актуальным вопросом современного акушерства является разработка мероприятий пе дальнейшему снижению перинатальной заболеваемости и смертности. В связи с этим важное значение приобретает изучение иммунологических взаимоотношений матери и плода, играющих важную роль в течении и исходе беременности как для матери, так и для плода.Резус-конфликт при беременности может явиться причиной патологического течения беременности, невынашивания, анте- и постнатальной гибели новорожденных вследствие гемолитической болезни.Внедрение в практику заменного переливания крови новорожденным обеспечило значительное снижение частоты и тяжести осложнений, а также процента летальных исходов при гемолитической болезни. Однако отдаленные наблюдения за детьми, леченными заменной гемотрапсфузией, довольно часто выявляют у них тяжелые неврологические и другие функциональные нарушения [4].Открытие антирезус-иммуноглобулина дало возможность резко снизить частоту резус-сенсибилизации у первородящих женщин и развитие у их последующих детей гемолитической болезни. Антирезус-им- муноглобулин вводится после родов по 1—2 мл резус-отрицательным неиммунизированным первобеременным, первородящим родильницам, родившим резус-положительных здоровых детей. Препарат вводится однократно внутримышечно через 24—72 часа после родов. Если после второй беременности женщина родила резус-положительного здорового ребенка и антирезус-антитела в сыворотке ее крови не обнаруживаются, необходимо после родов ввести одну дозу антирезус-иммуноглобулина. Как правило, у резус-отрицательных женщин, «защищенных» антирезус-иммуноглобулином, иммунизация к антигенам системы резус не проявляется, тогда как у женщин, не получавших препарата, в 8—10% случаев развивается резус-сенсибилизация [2]. Антирезус-иммуноглобулин противопоказан резус-отрицательным родильницам. имевшим в прошлом беременности и сенсибилизированным к изоантигенам системы резус.Физиологическое развитие беременности и родового акта обеспечивается благодаря существующему равновесию между разнотипными иммунологическими реакциями, возникающими в организме матери и плода. Спонтанное прерывание беременности в ряде случаев может быть объяснено нарушением реактивного «баланса» в связи с преимущественным развитием выраженных реакций трансплантационного и гуморального иммунитета. 185
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В последние годы большое признание получил метод подсадки беременным лоскута кожи отцовского аллотипа. Трансплантация женщинам с резус-конфликтной беременностью кожного лоскута мужа оказывает десенсибилизирующее действие. Кожный трансплантат в результате конкурентных взаимоотношений снижает антигенную активность матери, так как в условиях повышения клеточного и трансплантационного иммунитета гуморальный иммунитет страдает. С другой стороны, кожный лоскут отцовского аллотипа, адсорбируя на ■себе антирезус-антитела, служит защитой для плода.Показаниями к назначению операции аллопластики кожи являются: а) наличие симптомов выраженной изосенсибилизации; б) отягощенный акушерский анамнез (повторные самопроизвольные выкидыши. мертворождения, гибель новорожденных от ГБН); в) клинические признаки угрозы или начала прерывания беременности.Под внутрикожной анестезией 0,25% раствором новокаина иссекается кожный лоскут размером 2X4 см, толщиной 0,3—0,5 мм со спины мужа по паравертебральной линии на уровне 4—5-го ребра. Лоскуг пересаживается жене также на спине на том же уровне и фиксируется двумя узловыми швами. Повторную гемотрансплантацию рекомендуется применять в случае повышения титра гемагглютининов и гемолизинов через 10—12 недель после предыдущей. Продолжительность жизнеспособности кожного трансплантанта. после первой подсадки 6—8, после последующих —4—5 недель.Существенное значение для исхода беременности имеет не только •титр антител, но и этиопатогенез возникновения антител. Так, если у беременной с резус-иммунизацией в анамнезе имела место гемотранс- .фузия, то тяжелые осложнения возникают при более низком титре антител, чем при иммунизации, явившейся следствием беременности в силу большой реактивности трансфузионных антител.Ведущая роль в проведении неспецифической десенсибилизирующей терапии в настоящее время принадлежит синтетическим соединениям типа декстранов. Являясь низкомолекулярными белками, они улучшают реологические свойства крови—снижают вязкость и отдаляют иммунные частицы, в результате чего последние взаимоотталкиваются, предотвращая реакцию агглютинации. Индивидуально подобранные декстраны (гемолиз, полиглюкины, желатиноль, реополиглюкины) необходимо вводить с ранних сроков беременности. Мы рекомендуем вводить по 50 мл декстрана через день или по 150—200 мл два раза в неделю. При неэффективности одного иммуносорбента необходимо его заменить и корригировать лечение в течение всей беременности.В комплексе неспецифической десенсибилизирующей терапии с успехом применяется новокаин 2% по 5 мл в течение месяца, метионин, ЭАКК, поливитамины, глюкоза с аскорбиновой кислотой, витамин В1։, курантил, фолиевая кислота, витамин Е, рутин и с 28-й недели беременности преднизолон по 5 мг ежедневно в течение 2 недель, учитывая, что малые дозы кортикостероидов оказывают иммунодепрес- 
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сивнос действие. С целью улучшения маточно-планцентарного кровообращения необходимо назначать сигентин, АТФ и кислородно-травяные коктейли.' Из трав можно рекомендовать отвары, из смеси солодки, брусники, ромашки.В последние годы для профилактики гемолитической болезни новорожденных нами с успехом применяется зиксорин, который индуцирует оксидазную ферментативную систему смешанной функции микросомальной фракции печени, усиливает образование глюкуронида, способствуя тем самым выведению из организма эндогенных метаболитов и ксенобиотиков, выделяющихся в виде глюкуронида, и увеличивает количество желчи. Зиксорин вводится за 3 дня до родов 1 раз в сутки—400 мг. При желтухе новорожденных зиксорин назначается 1 раз в сутки по 10 мг на кг массы в течение 3—5 дней.В течение беременности комплексную терапию рекомендуется проводить в отделении патологии беременных не менее 3—4 раз с интервалами в 2 месяца. Наиболее оптимальные сроки госпитализации 12—14, 24, 30 и 34 недели.Резус-конфликтная беременность, как правило, приводит к досрочному родоразрешению, что объясняется повышением титра антител к концу беременности, большей чувствительностью зрелого плода к воздействию антирезус-антител, а также возрастанием степени проницаемости плаценты. Родовозбуждение и досрочное родоразрешение необходимо проводить при сроке беременности 37 недель после предварительной подготовки шейки матки назначением ганглерона 2,0 в/м, дибазола 0,5% — 2,0X2 в/м, белладоновых свечей, фолликулина—по 20.000 в/м 2 раза в день. Стимуляцию родовой деятельности лучше проводить по Барцу с вскрытием плодного пузыря.Одним из основных условий ведения родов является бережное родоразрешение. В первом периоде родов необходимо строго следить за состоянием внутриутробного плода, проводить профилактику внутриутробной гипоксии плода и слабости родовой деятельности. В течение первого периода родов мы рекомендуем также один, иногда 2 раза՝ проводить инфильтрацию шейки матки: новокаин 1,4%—10,0-гЛида- за 64 ед.+дибазол 0,5%—2,0 и сеанс электроанальгезии, что способствует более быстрому укорочению и сглаживанию шейки матки и сокращению I периода родов. Если учесть имеющиеся в литературе данные относительно поступления большого количества антител от матери плоду во время схваток, то такое ведение родов в какой-то мере предохраняет плод от дополнительных отрицательных воздействий. С. началом второго периода родов целесообразно инфильтрировать промежность лидазой. При размерах плода 3000,0 и более у первородящих, 3500 у повторнородящих лучше предварительно произвести эпизию или перинеотомию, по мере возможности меньше придерживать головку плода и дать ей свободно закончить дефлексию и наружный поворот.Возникновению гемолитической болезни новорожденных, помимо՛ резус-отрицательной крови у матери и резус-положительной у отца,
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способствуют также характер проницаемости плаценты и сосудов и реактивность организма женщины. Большую роль при этом играет наличие экстрагенитальных заболеваний, эндокринных нарушений, перенесенных во время беременности инфекционных заболеваний, а также токсгкозов беременных.В профилактике гемолитической болезни новорожденных известную роль играет реабилитация вне беременности женщин, имевших в прошлом резус-конфликтную беременность. Необходимо также проведение обследований и лечебно-профилактических мероприятий женщинам групп повышенного и высокого риска. При наличии титра антител вне беременности целесообразно проведение специфической десенсибилизирующей терапии, в отдельных случаях—в сочетании с плазмофо- резом.
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9երվում են ռեզուս կոնֆլիկտ ա յին հղիության ընթացքի և ծնոմյգների 
վարման մեթոդներ, նորածինների հեմոյիտիկ հիվանդության կանխարգել
ման նպատակով հղիների մոտ ղիկսորինի օգտագործման փորձը։

E. Տ. HOVAKIMIAN

THE CONDUCTION OF THE PREGNANCY AND DELIVERY 
OF WOMEN WITH Rh-CONFLICT PREGNANCY

The methods of the pregnancy and delivery conduction of the wo
men with Rh-conflict pregnancy are brought in the article. The appllca- 
■tion of zlxorlne during pregnancy for the prophylaxis of hemolytic dise
ase of the newborns Is suggeted.
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УДК 616—006.6—089.5

С. А. КУРДИЯН. С. А. ПАИТЯН, К. А. СААКЯН, А. Г. АНЖЕЛОВАЗНАЧЕНИЕ МЕСТНОГО ОБЕЗБОЛИВАНИЯ В СОВРЕМЕННОЙ АНЕСТЕЗИОЛОГИИ ПРИ АКУШЕРСКО-ГИНЕКОЛОГИЧЕСКИХ ОПЕРАЦИЯХ В УСЛОВИЯХ РАЙОННОЙ БОЛЬНИЦЫ
Представлены результаты применения местной инфильтрационной анестезин 

(МИЛ) при акушерско-гинекологических операциях. Показано, что МИА в сочетании с 
нейролептиками, анальгетиками н транквилизиторами является целесообразным, про
стым и относительно безвредным методом обезболивания, который может быть при
менен при наличии противопоказаний к общему обезболиванию.В настоящее время число осложнений, вызванных применением анестезиологических средств, значительно возросло [7, 9]. Наиболее опасными из них являются: синдром Мендельсона, острая гипотензия, синдром нижней полой вены, артериальная гипотония, сочетающаяся, как правило, с угнетением дыхания. По данным Smalhout [13],смертность в результате применения общего обезболивания составляет 25— 30% операционной летальности, что связано, по мнению автора, с необоснованным расширением показаний к общему обезболиванию.По данным Г. Н. Захаровой [2], удельный вес местной инфильтрационной анестезии (МИА) среди других методов обезболивания значительно превалирует, достигая 61,8%, а в сельской местности МИА применяется в 80% случаев. В настоящее время МИА по способу А. В. Вишневского [1] нашла широкое применение в акушерско-гинекологической практике, особенно в районных и сельских больницах, где не налажена современная анестезиологическая служба. На целесообразность применения МИА указывают данные литературы [3, 5, 6—8, 11, 12].В данной работе обобщен многолетний опыт применения МИА при акушерско-гинекологических операциях. Первоначально нами применялся 0,25% раствор новокаина на физиологическом растворе. При плановых операциях на ночь больным назначался 0Հ люминала, за час до операции внутримышечно вводился 2 мл 2% раствора промедола и 1 мл 0,1% раствора атропина. В последующем МИА применялась нами как в чистом виде, так и в сочетании с нейролептиками, анальгетиками и транквилизиторами. Сбалансированную анестезию проводили внутривенным введением седуксена (0,15—0,2 мг/кг), фентанила (0.003—0,004 мг.'кг) и дроперидола (0,26 мг!кг). С целью снятия возбужденности больным в операционной дополнительно вводили дропе- ридол в дозе 0,1 мг/кг. При этом в обязательном порядке проводилась психологическая подготовка больных. Во всех случаях применения МИА учитывались данные гемодинамики н дыхания.Из 1175 акушерско-гинекологических чревосечений 674 были произведены под МИА как в чистом виде, так и в сочетании с психотроп- 
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нымп препаратами: миома матки—67 (из них надвлагалищная ампутация матки без придатков—48, с придатками той или другой стороны— 19), удаление опухолей яичников—134, вентрофиксация и вентросуспензия матки при выпадении половых органов—64, параовариальные՛ кисты—26, консервативная миомэктомия—12, внематочная беременность с удалением маточной трубы—74 и с удалением придатков матки—34, резекция яичников по поводу склерополикистоза и простых кист яичника—56, пробное чревосечение—8, операции при перфорации матки во время медицинского аборта—4, кесарево сечение—91.Из влагалищных операций произведено: пластика влагалища и промежности—72, удаление кисты влагалища (гартнеровского хода) — 4, удаление кисты малых и больших половых губ—4, удаление кисты бартолиевой железы—12, перинеотомия и эпизиотомия—86, ушивание разрыва промежности при родах—868, пункции заднего свода влагалища—64.Бесспорно преимущество МИА при абдоминальном кесаревом сечении. Оно заключается в полной безопасности как для матери, так и для плода, а также в отсутствии отрицательного влияния на сократительную деятельность матки после операции. Осложнения при МИА крайне редки и возникают в основном от передозировки новокаина. Смертных случаев при МИА нами не отмечалось.Таким образом, на основе большого клинического опыта мы пришли к заключению, что при акушерско-гинекологических операциях, где эндотрахеальный наркоз не является облигатным и единственно возможным способом обезболивания, целесообразно применение МИА как наиболее простого, безопасного обезболивания. Особенно эффективно применение МИА в сочетании с психотропными препаратами.При операциях внематочной беременности в связи с внутрибрюшинным кровотечением, вызывающим раздражение брюшины, применение МИА считается нецелесообразным.Профилактика возможных осложнений при МИА заключается в выявлении повышенной индивидуальной чувствительности к новокаину, противопоказаний и тщательном соблюдении дозировки и методики обезболивания.Безвредность и безопасность МИА по сравнению с другими видами обезболивания должны способствовать ее широкому применению в акушерскс-гинекологической практике.
Абовянская ЦРБ Поступила 24/П 1987 г.
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Հոդվածում ամփոփված են վիրահատությոլնների արդյունքները տեղա

յին անզգայացումով։190



Տեղային անզգայացումով, ինչպես առանձին, այնպես էլ պսիխոտրոպ դե֊ 
ղան չութերով, կատարվել են կոնսերվատիվ միոէկտոմիա, ձվարանի կիստայի 
և այլ ուռուցքների հեռացում, ձվարանների ռեզեկցիա, արտանկումների պատ
ճառով պլաստիկ վիրահատոլթյոմյներ, կեսարյան հատում, բազմաթիվ վի- 
րահատոլթյոլններ արտաքին սեռական օրգանների վրա։

ելնելով այս տվյալներից նպատակահարմար է այն դեպքերում, երբ էն֊ 
դոտրախեալ անզգայացումը պարտադիր չէ, նախընտրել տղեային անզգայա
ցումը, որպես ավելի մատչելի, տեխնիկապես պարզ և ամենակարևորը' առա
վել անվտանգ մեթոդ։

Տ. A. KOURDIAN, Տ. A. PAYTIAN, К. A. SAHAKIAN, А. 0. ANJEL0VATHE SIGNIFICANCE OF THE LOCAL ANESTHESIA IN CONTEPORARY ANESTHESIOLOGY IN OBSTETRIC-GYNECOLOGIC OPERATIONS IN CONDITIONS OF REGIONAL HOSPITALSThe data on the application of the local Infiltrative anesthesia In obstetric-gynecologic operations are brought. It is shown that this anesthesia combined with neuroleptics, analgetics and tranquilizers Is comparably harmless and safe and can be used in conditions of regional hospitals-
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X. А. БАДАЛЯН, Ю. М. ПОГОСЯН, Е. Н. СЫСОЕВА, 
А. Б. ВОРМНАДИРЯНЛЕЧЕНИЕ ОДОНТОГЕННЫХ КИСТ ЧЕЛЮСТЕЙ ПРИМЕНЕНИЕМ СРЕДСТВА ДЛЯ СТИМУЛЯЦИИ И ГЕМОСТАЗА ОСТЕОГЕНЕЗА

Показано, что, при лечении одонтогенных кист челюстей применение биогенного 
материала на основе измельченной костной ткани плодов человека в сочетании с плаз
мой крови, хлорилом кальция и аминокапроновой кислотой способствует быстрому 
восстановлению нормальной костной структуры челюсти в области костного дефекта. 
Стимулирующие, свертывающие адгезивные свойства применяемого средства, а также 
отсутствие общих и местных реакций, благоприятное послеоперационное течение дают 
основами.* рекомендовать его применение в практику.При операциях по поводу одонтогенных кист и доброкачественных опухолей челюстей в последние годы все чаще применяют костную ткань плода (брефокость) [2—4, 7, 11]. Как известно, эмбриональные тканевые субстраты способны стимулировать пластические и формообразовательные процессы. Кроме того, кость плода содержит в нукле- осах оссификации определенное количество солей кальция, которые, в свою очередь, могут выступать в роли индикаторов остеогенеза [8].Эффективность брефопластики обусловлена пониженной антигенной активностью трансплантационного материала, малой его дифференциацией, большой пластичностью и регенеративной способностью, устойчивостью к инфекции [1, 5, 6, 9, 11, 13—1-6].Для заполнения костных дефектов применяют лиофилизированную или обработанную в 0,5% растворе формалина кость 6—8-месячного- человеческого плода в виде щебенки [2, 4-, 10, 11]. Недостатком аллогенной щебенки является ее сыпучесть. Помимо этого, крупные костные частицы невозможно уложить так, чтобы они тесно соприкасались друг с другом. В результате не достигается плотного прилегания микрстрансплантатов к стенкам костной полости, особенно при сложной ее конфигурации, что делает невозможным обеспечение полной остановки кровотечения.Цель настоящего исследования сводилась к изучению лечебной эффективности аллогенного состава на основе мелкой стружки длинных трубчатых костей плода, сухой плазмы, раствора хлорида кальция и аминокапроновой кислоты.В качестве аллогенного материала использовали длинные трубчатые кости плода 18—35 недель, погибшего в результате самопроизвольного позднего выкидыша, больничного аборта или преждевременных родов. Срок хранения плодов не превышал 14—15 часов. Пригодность тканей плодов для клинического использования определялась на основании анамнестических данных, внешнего осмотра и серологических исследований крови, взятой из сердца или сагитального синуса. Материал брали из Института акушерства и гинекологии им. Н. К- Крупской нестерильно, что ускоряло и упрощало процесс заготовки кости. Стерилизацию и последующую консервацию осуществляли в 0,5% растворе формалина на изотоническом растворе хлорида натрия.192



Перед операцией в стерильных условиях (в операционной) приготовлялся состав для стимуляции остеогенеза и гемостаза следующим образом: брались освобожденные от надкостницы и хрящевой ткани длинные трубчатые кости, с которых с помощью скальпеля соскабливали мелкую стружку (6,5—7,0 г), помещали ее в стерильную фарфоровую ступку, добавляли 2—2,5 г сухой плазмы и 1 мл раствора, содержащего 0,05 а хлористого кальция и 0,2 г аминокапроновой кислоты. Затем все это смешивалось до получения гомогенной массы.После обычной цистэктомии и обработки полости общепринятой методикой часть полученной гомогенной массы вводилась в костный дефект и утрамбовывалась. Далее вносились последующие порции массы до полного заполнения полости. Рана закрывалась наглухо узловыми швами.В настоящем сообщении приведены результаты лечения 35 больных с кистами челюстей (20 мужчин и 15 женщин в возрасте 18— 53 года). Околораневые кисты челюстей наблюдались у 31 больного, фолликулярные—у 4 больных. В 19 случаях кисты располагались на нижней, в 16—на верхней челюсти. В 65% случаев встречались нагноившиеся кисты. Размеры кист колебались от 1,0—1,5 до 6,0—8,0 см в наибольшем измерении. Для оценки результатов лечения всем больным в до- и послеоперационном периоде проводили клинико-лабора- горные и рентгенологические исследования. Заключительный диагноз заболевания устанавливали после морфологического исследования удаленных опухолей.Анализируя результаты клинических наблюдений, следует указать. что используемое нами средство стимуляции остеогенеза и гемостаза при замещении дефектов после цистэктомии не вызывало у больных каких-либо проявлений тканевой несовместимости. Послеоперационный отек мягких тканей, субфебрильная температура у некоторых больных, послеоперационные боли были идентичными этим симптомам у больных, оперированных без предлагаемого средства. В послеоперационном периоде у 32 больных раны в подчелюстной области и на слизистой оболочке полости рта зажили первичным натяжением с образованием нежных и безболезненных рубцов. У 3 больных на 5—7-е «утки после удаления нагноившихся кист наблюдалось частичное расхождение швов с гнойным отделяемым из раны. Длительное промывание антисептическими растворами через образовавшийся раневой ход оказалось безрезультатным, что привело к необходимости удаления свободно лежащих фрагментов костной стружки. Далее лечение раны велось йодоформным тампоном. Рана заживала в сроки, обычные для лечения кист по методу цистостомии.На рентгенограммах челюстей, произведенных на 2—3-й день после операции, отмечались четкие контуры костной полости. Дефект кистозной полости представлен телами включенного аллогенного материала. К концу 3—4-й недели на рентгенограмме определялось рассасывание склерозированной костной пластинки, ограничивающей костную полость, по краю которой прослеживалось начало новообразования кости. К концу 3—5-го месяца небольшие кисты (1,5—3 см)193



замещались костной тканью, структура которой была полностью не- дифференцнрована. По мере созревания молодая кость приобретала сетчатый рисунок, свойственный челюстной кости. В больших кистах (5—7 см и более) образование костной ткани на 2/3 наступало на 5 6-ом месяце, а полное восстановление—через 8 12 месяцев. По данным В. А. Спектрова [11], после обычной цистэктомии костная ткань в области дефекта восстанавливается в основном через 8—12 месяцев,, а в некоторых случаях лишь к 1,5 года. Наблюдаются случаи неполной и недостаточной репаративной регенерации костной ткани.

I Рис. Обширная киста подбородочной области: а—до операции, б—
ЧГ спустя IQ месяцев после операции.В качестве иллюстрации приводим рентгенограмму больного с обширной кистой подбородочной области. Послеоперационный период. протекал без воспалительных явлений. Спустя 10 месяцев после операции дефект полностью был замещен вновь образованной костью (рис., а, б).Таким образом, проведенные исследования показали, что рекомендуемый состав способствует усилению остеогенеза, обладает свертывающей и адгезивной способностью (коагуляционная активность—21— 31 сек, антифибринолитическая активность—80—130 мин). Быстрое восстановление нормальной костной структуры челюстей в области кисты, отсутствие аллергических общих и местных реакций, благоприятное течение раневого процесса позволяют рекомендовать применение состава на основе брефокости для лечения одонтогенных кист челюстей.
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.մանրացրած ոսկրների հիմքի վրա արյան պլազմայի, կալցիումի քլորիդի 
և ամինոկապ^ոնաթթվվ։ օգտագործումը նպաստում է ծնոտների ոսկրա յին 
դեֆեկտամ նորմալ ոսկրային կառուցվածքի արագ վերականգնմանը։ Օգտա
գործվող միջոցի խթանող, մակարդիչ և ադգեզիվ հատկությունները, ինչպես 
նաև օրգանիզմի տեղային և ընդհանուր ռեակցիայի բացակայությունը և, բա
րեհաջող հետվիրահատական ընթացքը թույլ են տալիս առաջարկելու այդ մի
ջոցը վերջինիս ծնոտների ատամնածին կիստաների բուժման նպատակով։

Kh. A. BADALIAN, Yu. M. POOOSSIAN, Ye. N. SYSOYEVA.
A. B. VORMNADHIAN

THE TREATMENT OF ODONTOGENOUS CYSTS OF THE
JAWS BY MEANS OF SUBSTANCES OF OSTEOGENESIS 

STIMULATING AND HEMOSTATIC SUBSTANCES

It Is shown that in the treatment of odontogenous cysts of the 
jaws the application of biogenic material on the base of the grinded 

■ bone tissue of human fetus combined with blood plasma, calcium chlo
ride and aminocapronic acid promotes the quick recovery of the normal 

.bone structure in the defect region.
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УДК 616.5—002.3—084 : 615.355

П. И. ТОЛСТЫХ. Б. Н. АРУТЮНЯН, В. А. ДЕРБЕНЕВ,
А. X. МУХТАРОВ, А. Д. ВИРНИК, В. В. РЫЛЬЦЕВ, Е. О. МЕДУШЕВАИА1МОБИЛИЗОВАННЫЕ ФЕРМЕНТЫ НА ТЕКСТИЛЬНЫХ МАТЕРИАЛАХ В ПРОФИЛАКТИКЕ НАГНОЕНИЙ ИЛЕЧЕНИИ ГНОЙНЫХ РАН МЯГКИХ ТКАНЕЙ (Обзор литературы)В последние годы все шире стзли проводить исследования, нн- правленные нз создзние и использовзние волокнистых мзтеризлов с՜ иммобилизованными ферментами [1, 3]. В качестве носителей для иммобилизации ферментов наиболее подробно изучены волокна на основе целлюлозы, поливинилового спирта, солей альгиновой кислоты, а также полиамидные и коллагеновые волокна. Свойства иммобилизованных ферментов в значительной степени определяются физическими свойствами самой волокнообразующей матрицы, являющейся носителем фермента [3, 4, 5, 12, 14].Так, количество иммобилизованного фермента и удельная активность препарата выше при использовании для иммобилизации капронового трикотажного полотна из так называемой текстурированной нити (текстурирование—способ придания нити объемности и большей- удельной поверхности) по сравнению с активностью фермента, иммобилизованного на обычной многофиламентной, а тем более на мононити [Ю].Показана зависимость количества иммобилизованного фермента от структуры нити, способа изготовления (на ткацких или вязальных машинах), плотности переплетения матрицы. На изученных матрицах выявлены различия в активности биокатализаторов. У волокнистых биокатализаторов отмечены более высокие, чем у обычно применяемых гранульных, кинетические, а также гидродинамические характеристики. Исследователи указывают на преимущества текстильных матриц при использовании в вязких средах (кровь, плазма), в проточных реакторах, при разработке лечебных медицинских препаратов и т. д. [8, 9].Аналогичные результаты получены при изучении хлопковых волокон и текстильных материалов на их основе (нитей, тканых, трикотажных. плетеных полотен и т. д.). Изменяя физическую форму матрицы и технологические приемы ее обработки, удается изменять объемное распределение функциональных групп и, как следствие, биологически активного вещества, иммобилизованного на ней [20, 21]. В частности, используя перйодатное окисление для получения альдегидных групп, можно реализовать их следующее распределение: поверхностное, равномерное по объему, с линейно понижающейся концентрацией к центру матрицы. Такое же распределение получено и для биологически активных веществ. За счет изменения физической формы хлопковой матрицы удается в широких пределах изменять ряд свойств готовых изделий: гидро- и аэродинамические свойства, капиллярность, жесткость, разрывные нагрузки, удлинение, емкостные и кинетические характеристики. Текстильные материалы с иммобилизованными ферментами смогут найти практическое применение в медицине- 196



лишь в том случае, если будут разработаны технологически приемлемые способы их производства, упаковки, стерилизации, длительного хранения . В настоящее время разрабатываются методы производства и стерилизации препаратов иммобилизованных ферментов, обеспечивающие сохранение их активности в течение длительного времени [6. 21, 22].Полученные результаты открывают перспективы для разработки и производства материалов с широким спектром биологически активных свойств. В частности, созданы аппликации для лечения гнойных ран, растьоряющиеся в течение определенного времени в экссудате, перевязочные материалы, не травмирующие раневую поверхность, са- мостторгающиеся перевязочные материалы и ряд других изделий медицинского назначения [10, 11, 19]. Перевязочные материалы в виде медицинской марли с иммобилизованным трипсином были успешно использованы при лечении гнойных ран [2].Образцы аппликаций с иммобилизованным трипсином в виде текстильных, капроновых матриц трикотажного переплетения проходили испытание при лечении гнойных ран на гортани, глотке и пищеводе. Медико-биологические испытания (20 экспериментов) дали удовлетворительные результаты. Сроки заживления ран сокращались в среднем в 1;5—2 раза [1, 7].В исследованиях [26, 19] показано, что протеолитический фермент растительного происхождения папаин, иммобилизованный на поливинилспиртовых и гидратцеллюлозных волокнах, обладает повышенной стабильностью по отношению к температурным факторам, денатура- ционным воздействиям, значениям pH, денатурирующему воздействию микроорганизмов, а также существенно усиливает процесс некролизи- са, ускоряет очищение гнойных ран молочной железы от девитализо- ванных тканей, является эффективным противоотечным, противовоспалительным средством, повышает чувствительность микрофлоры к антибиотикам, стимулирует процессы регенерации. Комплексное лечение больных с гнойным маститом с использованием иммобилизованного папаина на поливинилспиртовых, гидратцеллюлозных волокнах и ультразвуковой терапии позволяет сократить общий срок лечения до- 13,5 койко-дней. Использование волокнистых материалов позволило сократить в 4—6 раз расход фермента на одну перевязку. В случаях применения для местного лечения гнойного мастита (127 больных) иммобилизованного трипсина на текстильной, целлюлозной и синтетической (капроновой) матрицах отмечено сокращение в 2 раза сроков очищения ран от гнойных и некротических масс, уменьшение воспалительной реакции и активное протекание репаративных процессов, что обусловлено усилением васкуляризации тканей, активацией фибробластических элементов, ранним и значительным накоплением в ткани РНК и ДНК, кислых глюкозаминогликанов, глюкопротеидов и коллагена, что ускоряет образование и созревание соединительной ткани [19].С. П. Глянцев [15] отмечает высокую атравматичность и влагопоглотительную способность иммобилизованного на текстильной, цел19Т



люлозной матрицах трипсина, который наряду с лечебными свойствами способствует раннему очищению гнойных ран и более быстрому их заживлению за счет сокращения течения первой фазы раневого процесса.Помимо перевязочных средств с иммобилизованными ферментами, в хирургии большое значение придается дренирующим материалам. Для этих целей могут быть использованы дренажные нейлоновые трубки, содержащие иммобилизованный активатор плазминогена—урокиназу, которые были применены у больных (21), подвергнутых хирургическому вмешательству на щитовидной железе, молочной железе и грудной клетке [29]. При оценке клинической эффективности дренажей оказалось, что в просвете трубок с иммобилизованной урокиназой сгустки крови не образуются в течение 8, а при внутривенном использовании трубок—23 дней. Трубки, использованные in vivo в течение 23 дней, сохраняли способность активировать плазминоген и употреблялись повторно. На основании проведенных исследований авторы рекомендуют нейлоновые трубки с иммобилизованной урокиназой в качестве аптитромбогенного материала для изготовления частей искусственных органов, внутривенных катетеров и хирургических дренажей.Для удаления из крови токсических продуктов, в частности мочевины, при заболевании почек может быть использована колонка с включенной в волокна из триацетатцеллюлозы [28] и микрокапсулированной уреазой. Пропускание крови через экстракорпоральный шунт с уреазой, иммобилизованной на стеклянных шариках, может служить удобным методом снижения уровня мочевой кислоты в крови, моче при гиперурикемии [30]. Ряд физиологически активных белков может быть весьма полезен при лечении печеночной недостаточ-' ности и печеночной комы, так как при этом в.организме накапливаются вредные метаболиты: аммиак, меркоптаны, свободные фенолы, фенилаланин и жирные кислоты.Таким образом, использование в медицине иммобилизованных ферментов на текстильных материалах открывает широкие перспективы по созданию новых высокоэффективных методов профилактики нагноения и лечения гнойных ран мягких тканей.Проведенные экспериментально-клинические исследования [16, 17, 18, 24, 25] роли протеиназ (трипсин, террилитин), иммобилизованных на текстильных, целлюлозных и синтетических материалах, в лечении гнойных ран мягких тканей показали, что они значительно сокращают фазу травматического воспаления, ускоряют очищение раны от тканевого детрита, нормализуют систему микроциркуляции и усиливают репаративные процессы. Возрастают пролиферативная и синтетическая активность фибробластов, рост сосудов, фибриллогенез коллагена, что способствует более раннему образованию и созреванию грануляционной ткани.П. И. Толстых и соавт. [23, 24, 25] изучили результаты лечения гнойных ран при применении перевязочного материала с иммобилизованным трипсином и террилитином с активностью 2,2, 5,5 и 16 ПЕ/г.
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При этом оказалось, что средние сроки отторжения первичного струпа при применении трипсина, иммобилизованного на капроне, составили 8,6±0,8, иа марле—9,71 ±0,29 суток. При применении марли с иммобилизованным террилитином эти сроки соответственно равнялись 10,14±0,4; 10,43±0,57; 11,0±0,57 (в контроле 14±0,45) дня. Проведенные клинические исследования на 436 больных показали, что средние сроки лечения как при применении иммобилизованных, так и нативных протеиназ приблизительно одинаковы, но за счет экономии ферментов и перевязочного материала социально-экономическая эффективность при применении иммобилизованных протеиназ на текстильных и синтетических матрицах в лечении гнойных ран по СССР по сравнению с традиционными методами лечения может составить от 278,4 до 742,5 млн. рублей в год, а по сравнению с нативными ферментами—от 42,9 до 90,2 млн. рублей в год.Юсуф и др. [24, 27] провели сравнительное морфологическое изучение биологически активных (силиконовые трубки, покрытые снаружи и внутри текстильной оболочкой нз марли или капрона, содержащих связанный с ними химическими ковалентными связями трипсин; трубки из полиакриламидного геля с иммобилизованными трипсином и гепарином) и обычных дренажей (силиконовые, полихлорвнниловые, трубки из полиакриламидного геля, силиконовые трубки, покрытые марлей и капроном, но без модификации их ферментами протеолиза). Показано, что наименее выраженное действие на ткани оказывает дренажная трубка из сшитого гидрогеля, полиакриламидного геля с иммобилизованным гепарином, затем гидрогелевые трубки с иммобилизованным трипсином и гепарином, только с трипсином, силиконовые трубки, оплетенные текстильной, капроновой и марлевой оболочкой с иммобилизованными ферментами. Патоморфологические данные коррелировали с результатами клинических наблюдений: в группе больных, которым применялись в комплексном лечении биологически активные дренажи, возникновение воспалительного инфильтрата. гиперемии кожи, нагноения по ходу продольного канала к 4-ым суткам дренирования было отмечено у 1,65, а при применении обычных дренажей—у 60% больных.Таким образом, использование для профилактики нагноений и лечения гнойно-воспалительных заболеваний иммобилизованных ферментов протеолиза на текстильных перевязочных материалах открывает новые перспективы в гнойной хирургии.
НИИ лазерной хирургии, 
ВНИИ текстильно-галан
терейной промышленности, 
Разданская центральная районная больница Поступила Ц/Ш 1987 г..
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УДК 616.36—07:615.778
А. X. АВАКЯНМОНООКСИГЕНАЗНАЯ СИСТЕМА МИКРОСОМ ПЕЧЕНИ В МЕТАБОЛИЗМЕ ПЕСТИЦИДОВ (Обзор литературы)Неуклонный рост производства и применения химических средств защиты растений наряду с повышением урожайности сельскохозяйственных культур может иметь отрицательное воздействие на организм теплокровных животных и человека. Обезвреживание большинства чужеродных органических соединений (ксенобиотиков) в организме осуществляется на уровне ферментативных систем, так называемых монооксигеназ, которые локализованы в микросомах печени. Для микросомального окисления субстратная специфичность прежде всего определяется цитохромным компонентом монооксигеназ, а именно, терминальным участком—цитохромом Р-450 (КФ 1. 14. 14. 1), осуществляющим связывание молекул ксенобиотиков и одновременно активирование молекулярного кислорода [14].Известно, что микросомальная монооксигеназная система характеризуется широкой субстратной специфичностью. Эта система направлена на эндогенные субстраты (некоторые стероиды, ненасыщенные жирные кислоты и др.), а также экзогенные, преимущественно липофильные органические соединения, к числу которых относятся многие пестициды. Она ответственна за распад, а иногда и активацию большого числа органических пестицидов. Микросомы способны разрушать тог или иной ксенобиотик, если он способен индуцировать образование в них соответствующей монооксигеназной системы. Но ксенобиотики могут также и разрушать уже имеющиеся монооксигеназные системы микросом, тем самым влияя на их способность детоксицировать другие соединения. В частности, показано, что галогенсодержащие углеводородные инсектициды [10], гербициды—производные мочевины [26] и др. стимулируют активность микросомальных ферментов печени. Ингибирующее действие на монооксигеназные системы оказывают фосфорорганические инсектициды [31],пестициды типа метилендиоксифенила [7], карбаматы [22] и др. В то же время регуляторы роста растений—малеиновый гидразид и МДО-диметилгидразид янтарной кислоты не оказывают влияния на уровень ферментов монооксигеназной системы, по-видимому, не претерпевают микросомального окисления и полностью выводятся из организма в виде исходного вещества [2, 5].Таким образом, по своему действию на монооксигеназные системы микросом пестициды могут быть отнесены к одному из следующих трех типов: 1) метаболизирующиеся благодаря способности индуцировать соответствующие системы; 2) разрушающие монооксигеназные- системы; 3) неметаболизирующиеся.С точки зрения токсического действия ядохимикатов на организм особенно большую опасность представляют ксенобиотики второго типа.Изучение влияния пестицидов на фоне индукции монооксигеназных систем выявляет особенности метаболизма их в печени. Стимуля
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ция монооксигеназных систем введением фенобарбитала или стероидов приводит к снижению токсичности некоторых пестицидов, таких как паратион, О-р-нитрофенил фенилфосфонотион, систокс, делнав, малатион, хлорофос, этафос, валатон и др. [3, 32]. Снижение токсичности пестицида пиримора (2-диметиламино-5,6-диметилпиримидинил-4-N,N- днметилкарбамат) было обнаружено при индукции микросомального цитохрома Р-450 печени бензоналом [4]. Введенье фенобарбитала ускоряет образование метаболитов, в частности, такие данные были получены при исследовании гексахлорциклогексана (ГХЦГ) [18]. Индукторы монооксигеназных систем могут снижать токсичность галогенсодержащих углеводородных инсектицидов. Так, введение фенобарбитала увеличивало выведение ДДД с мочой крыс, получивших ДДТ, а также стимулировало метаболизм ДДТ в ДДД в печени крыс [6]. В то же время хроническое введение ДДТ может снижать эффективность и токсичность химических веществ [20].Индукторы микросомальных ферментов способны снижать накопление углеводородов в жировой ткани. Так, Street и соавт. [28, 29] обнаружили, что у крыс накопление пестицидов в жировой ткани значительно (15-кратно) снижалось, если одновременно с дилдрином вводили ДДТ. Количество дилдрина в жировой ткани снижают и другие стимуляторы ферментов печени, такие как фенобарбитал, метоксихлор, толбутамид и др. [28]. На основании вышеизложенного можно заключить, что ДДТ, как и любой ксенобиотик, являясь индуктором микросомальных ферментов, стимулирует как собственный метаболизм, так и метаболизм других веществ.С другой стороны, индукция монооксигеназных систем может приводить и к увеличению токсичности пестицидов, что хорошо иллюстрируется на примере шрадана, органических тиофосфатов и др. [19]. Тиофосфат является относительно нетоксичным, пока не метаболизируется микросомами печени в потенциальный ингибитор холинэстеразы. Этим же свойством характеризуется и дифонат (оэтил s-фенил этилфосфонодитиоат) [21].. Таким образом, благодаря широкой субстратной специфичности и высокому сродству с различными химическими структурами микросомальные монооксигеназные ферменты метаболизируют пестициды различной структуры и биологической активности, а сами могут подвергаться стимулированию или ингибированию другими одновременно введенными соединениями. Эта особенность монооксигеназных систем была использована также при повышении избирательной токсичности, заключающейся в индукции этих систем у теплокровных и торможении у насекомых [3].Для микросомального окисления субстратная специфичность, как было описано выше, прежде всего определяется цитохромом Р-450, наличие множественных форм которого позволило объяснить различие в метаболизме химических веществ в зависимости от вида, пола, возраста, диеты или предварительного введения животным индукторов [11].
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Показано, что уровень белка в пище влияет на активность микросомальных ферментов и вследствие этого на токсичность ДДТ и ГХЦГ [8].Данные о видовом различии приводятся для циклодиеновых инсек- тинидг-з алдрина и дилдрина [16]. Различие действия алдрина и дил- дрина на активность монооксигеназ выражается в отсутствии корреляции ингибирования метаболизма этилморфина и анилина и способности алдрина и дилдрина взаимодействовать с индивидуальными компонентами системы. Хотя изменения максимумов оптических спектров цитохрома Р-450, вызванные препаратами, сходны, сродство к цитохрому выше для дилдрина, введенного самцам и самкам крыс, собак и самцам мышей. Дилдрин метаболизируется очень медленно по сравнению с алдрином. Это указывает на необычные условия, при которых продукт реакции имеет сродство к ферменту столь же высокое, как и природный субстрат. Взаимоотношение и степень связывания этих инсектицидов с цитохромом Р-450 и способность их ингибировать метаболизм ряда других соединений зависят о г вида и пола животных. Видовые различия характеризовались также способностью дилдрина и ДДТ взаимно изменять накопление их в ткани [28]. Хотя предварительное введение ДДТ снижало содержание Дилдрина в организме крыс, свиней и рыб, но на кур не оказывало влияния [29]. Обнаружено, что существует примерно одинаковая связь между ЛДм и скоростью диэтнлирования хлорфенвинфоса микросомами печени, полученными от разных видов животных [13]. По мнению автора, основным фактором, определяющим видовые различия, является разница в скорости метаболизма нетоксических продуктов с участием цитохрома Р- 450. По-видимому, имеющиеся различия в метаболических превращениях пестицидов, связанные с видом, полом и комбинированным дей- ствем химических веществ, являются следствием различий в сравнительном количественном аспекте разных видов цитохрома Р-450.Индукция или ингибирование ферментов метаболизма ксенобиотиков зависит также от дозы, длительности воздействия и химической структуры пестицидов. Так, при введении низких доз а-ГХЦГ уровень микросомального цитохрома Р-450 увеличивается особенно значительно, при введении же 100 мг!кг и выше не наблюдается дополнительной индукции или она незначительно снижается. Максимальное действие на цитохром препарат оказывает через 2—4 дня [25].Хлорированные инсектициды хлордан и мирекс, так же как и фенобарбитал и 3-метилхолантрен, существенно (в 2—6 раз) увеличивают специфическое содержание цитохрома Р-450, но отличаются друг ог друга и от указанных классических индукторов по своей метаболической активности [24]. По данным других авторов [17], мирекс и ке- пон в высоких дозах (50 и 10 мг!кг) в течение 5 дней введения индуцируют примерно в 2 раза содержание цитохрома Р-450, причем качественных различий в цитохромах, индуцированных высокими и низкими дозами кепона, не наблюдалось. Необычной и весьма важной особенностью этого препарата является то, что несмотря на заметное увеличение содержания микросомального цитохрома Р-450 степень об- 203



разоьания продукта метаболизма варфарина не изменяется или снижается по сравнению с контролем. Аналогичное уменьшение степени метаболизма анилина и амидопирина наблюдается после введения мирекса [12].По сравнению с инсектицидами из группы хлорированных углеводородов, антихолинэстеразные инсектициды являются ингибиторами [15] или слабыми индукторами [27]. Индукция цитохрома Р-450 анти- холинэстеразными инсектицидами достигается только после повторного их введения в больших дозах. Паратион и параоксан на уровне 1/2 от ЛДЛ после трех дней воздействия угнетали восстановление и уменьшали содержание цитохрома Р-450 у крыс и мышей. Через 5 дней все исследованные инсектициды увеличивали содержание последнего. Паратион и дисульфатон проявляли прочную связь с цитохромом Р-450, малооксон—несколько более слабую, малатион и карбарил—нестойкую. От силы связи этих инсектицидов с цитохромом Р-450 зависит их влияние на метаболизм этилморфина [27]. Регуляторы роста растений гидрел и дигидрел (гидразиниевые соли фосфоновой кислоты) ингибируют содержание цитохрома Р-450, причем ингибирование зависит как от дозы, так и от длительности их введения [1]. Несмотря на то, что гидразины относятся к косвенно действующим ингибиторам цитохрома Р-450 [30], некоторые их производные способны оказывать также разрушающее действие на гемопротеид. Карбаматный инсектицид карбарил вызывает уменьшение специфического содержания ци- тохроча Р-450 [24], однако приводит к его индукции, если препарат вводить в течение 5 дней на уровне 1/2 от ЛД» [27].К индукции цитохрома Р-450 приводят также некоторые синтетические пиретроиды. Так, пирметрин (80 цис : 20 транс) в дозе 50 мг!к& увеличивает содержание цитохрома спустя 4, 8 и 12 дней после введения. Смесь 40 цис: 60 транс не изменяла содержания цитохрома через 4, но увеличивала через 8 и 12 дней, а-цианоаналоги перметрина (40:60 и 97:3 цис-транс) не индуцировали цитохром Р-450 [9].Синергисты инсектицидов, которые образуют стабильные комплексы с цитохромом Р-450, сначала угнетают, а затем индуцируют эту же систему [23]. Тем самым эта группа соединений обладает двойным действием на цитохром Р-450.Известно, что активность монооксигеназных систем печени коррелирует с выведением липофильных химических соединений из организма. Поэтому длительность действия пестицидов или их токсическое действие зависит от того, насколько липофильны полученные после монооксигенации метаболиты.Приведенные выше данные свидетельствуют о том, что в токсикологических исследованиях при выявлении характера, а также при установлении безвредных для организма уровней воздействия химических средств защиты растений важнейшее значение имеет оценка влияния их на монооксигеназную детоксицирующую систему микросом пече.чи. При оценке комбинированного действия двух или нескольких препаратов определение сродства их к цитохрому Р-450 позволит прогнозировать возможность метаболитических превращений в печени и 204



одновременно степень их токсического действия. И наконец, использование индукторов или ингибиторов цитохрома Р-450 раскрывает пути к биосинтетической регуляции метаболизма химических средств защиты растений с целью профилактики и терапии интокскаций.
Филиал ВНИИ гигиены и токсикологии 
пестицидов, полимеров и пластических 
масс М3 СССР, г. Ереван Поступила 8/IV 1987 г.
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УДК 616.351 :615.84К. А. САРКИСЯН, А. К. ЭНФЕНДЖЯН, Л. А. ДАНИЕЛЯН, Д. И. ЭЛОЯН. г. э. эксюзян, Н. Л. ГРИГОРЯНЭФФЕКТИВНОСТЬ МАГНИТОТЕРАПИИ У ПРОКТОЛОГИЧЕСКИХ БОЛЬНЫХУ больных с катаральным проктосигмоидитом и острым геморроем изучена эффективность магннтотерапин. Выявлено благоприятное воздействие магнитотерапни на клиническое течение заболевания, данные сфинктерометрни, pH-метрии, эндоскопии. Лечение воспалительных заболеваний прямой и ободочной кишок является актуальным вопросом современной проктологии. Недостаточная эффективность медикаментозной терапии, а также осложнения,, развивающиеся в результате ее применения, обусловили возрастающий интерес к физиотерапевтическим методам.В настоящее время в лечебной практике все шире используются искусственные магнитные поля. Имеются экспериментальные данные о применении магнитотерапии с целью предупреждения послеоперационных тромбозов, а также о ее противовоспалительном действии на слизистую прямой кишки [1, 6]. О применении магнитотерапии в проктологии, в частности, при лечении больных с хроническим проктосигмоидитом и геморроем, имеются единичные работы [2, 4].Целью настоящего исследования явилось изучение эффективности магнитотерапии у больных с катаральным проктосигмоидитом и острым геморроем. Под наблюдением находилось 66 больных в возрасте от 20 до 55 лет (мужчин—57, женщин—9). Давность заболевания варьировала от 1 года до 5 лет. Больные были подразделены на 2 группы: I (36 больных)—с катаральным проктосигмоидитом, II (30 больных) — с катаральным проктосигмоидитом в сочетании с тромбозом наружных и внутренних геморроидальных узлов III степени воспаления. В этой группе сроки начала тромбоза до госпитализации составили от 3 до 5 дней. При поступлении в стационар больные предъявляли характерные жалобы на боли по ходу толстой кишки (88%), нерегулярный стул (92%), метеоризм (62%). Во II группе больных на первый план выступали жалобы на боли в заднем проходе, усиливающиеся при движении. Акт дефекации был затрудненным и болезненным, изредка отмечалась задержка мочеиспускания.При объективном осмотре у больных отмечалась пальпаторная, болезненность по ходу левой половины толстой кишки. Во II группе определялись также выраженный отек перианальной области, увеличенные и болезненные наружные и внутренние геморроидальные узлы. При проведении терапии осуществлялось динамическое наблюдение за состоянием больных, контролировались характер и динамика болевого синдрома, эндоскопические и сфинктерометрические данные, рН- метрия прямой и сигмовидной кишок, лабораторные исследования. Лечение проводилось при помощи аппарата «Полюс-1». I группа боль
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ных получала переменное магнитное поле низкой частоты синусоидальной формы в непрерывном режиме напряженностью 260—350 эрстед на область кишечника ежедневно экспозицией 15—20 мин (8—10 процедур).Л группе больных назначалась магнитотерапия на перианальную область Использовались прерывистый режим и пульсирующая форма. Процедуру больные переносили хорошо, без побочных отрицательных реакций.Следует отметить, что уже после 3—4-й процедуры отмечалось уменьшение, а в 62% случаев исчезновение болевого синдрома. Особенно показательно влияние магнитотерапии во II группе больных, у которых отмечалось заметное уменьшение спазма анального сфинктера, уменьшение отечности перианальной области и тенденция к сокращению геморроидальных узлов. У большинства больных обеих групп отмечалась нормализация стула.В результате проведенного лечения наблюдалась положительная динамика со стороны копрологических показателей, что выражалось в уменьшении элементов цекального копрологического синдрома у 78% больных.Благоприятным было воздействие магнитотерапии на состав микрофлоры. Если в исходном состоянии при бактериологическом исследовании кала у 62% больных выявлялся дисбактериоз 1 (34%) или II степени (28%), то в конце курса лечения у больных отмечалась нормализация кишечной микрофлоры или переход II стадии в 1. Учитывая, что в развитии дисбактериоза важную роль играет внутрикишеч- ная pH, проведена pH-метрия прямой и сигмовидной кишок. Результаты исследований показали, что в исходном состоянии у всех обследованных больных отмечался сдвиг уровня pH в щелочную сторону: в прямой кишке pH был равен 11,3±0,2, в сигмовидной—10,5±0,6, после ; лечения—7,9±0,6 (Р<0,01) и 8,1 ±0,2 (Р<0,05) соответственно. Анализ данных сфинктерометрии подтвердил спазмолитический эффект магнитотерапии: в 82% случаев отмечалось уменьшение или исчезновение спазма анального жома.Противовоспалительное действие магнитотерапии подтвердилось данными колоноскопии и ректороманоскопии. Если при поступлении на лечение при эндоскопическом исследовании выявлялась картина катарального проктосигмоидита, то в результате лечения исчезли отечность и гиперемия слизистой, у 87% больных нормализовался сосудистый рисунок. В результате лечения выраженный клинический эффект отмечен у 32 (88, 8%) больных 1 и 24 (80%) больных II группы.Таким образом, применение магнитотерапии эффективно как при хроническом проктосигмоидите, так и при остром геморрое, сопровождающимся стойким болевым синдромом.
НИИ проктологииМ3 АрмССР Поступила 27/VII 1987 г.

'207
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Գ. Ի. ԷԼՈՅԱՆ, Գ. I. ԷՔՍՈԻԶ5ԱՆ, Ն. Լ. ԳՐԻԳՈՐՅԱՆՄԱԳՆԻՍԱՈՈԻԺՈԻԹՅԱՆ ԱՐԴՅՈՒՆԱՎԵՏՈԻԹՅՈԻՆԱ ՊՐՈԿՏՈԼՈԳԻԱԿԱՆ 2ԻՎԱՆԴՆԵՐԻ ՄՈՏ

Ուսումնասիրված է մադնիսաբուժոլթյան արդյունավետությունը կատա- 
րալ պրոկտոսիդմ որիդիտով և սուր թութքով հիվանդների մոտ։ Հայանաբեր
ված է մադնիսաբուժոլթյան դրական ազդեցությունը հիվանդության կլինիկա
կան ընթացքի վրա' ըստ սֆինկտերոմեարիայի և էնդոսկոպիայի տվյալների։

Ելնելով մեր կողմից կատարված հետազոտությունների արդյունքներից 
կարելի է եզրահանել, որ նպատակահարմար է մադնիսականի դաշտի կիրա
ռումը սուղ թութքով և կատարալ պրոկտոսիդմոիդիտով հիվանդների բուժ
ման մեջ։K. A. SARKISSIAN, A. К. ENFENJIAN, L. A. DAMELIAN, D. I. ELOYAN, G. E. EXUZIAN, N. L. GRIGORIANEFFECTIVITY OF MAGNITOTHERAPY IN PROCTOLOGIC PATIENTSIn patients with cataral proctosigmoiditis and acute hemorroids the effectivity of magnitotherapy has been studied. The positive effect of magnltotherapy on the clinical course of the disease, according to sphy- ncterometry, PH-metry and endoscopy is revealed.
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